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^ (54) Title: XANTHINE DERIVATIVE, PRODUCTION AND USE THEREOF AS A MEDICAMENT 

O (54) Bezeichnung: XANTHINDERIVATE, DEREN HERSTELLUNG UND DEREN VERWENDUNG ALS ARZNEIMITTEL 

00 (57) Abstract: The invention relates to substituted xanthines of general formula (1) wherein Rj - R« are defined as cited in claim 1, 
V© the tautomers, stereoisomers, mixtures, prodrugs and salts thereof which exhibit valuable pharmacological properties, particularly 
^ an inhibitory effect on the activity of the dipeptidylpeptidase-iV enzyme. 
fS 

(57) Zusammenfessung: Die vorliegende Erfindung betrifft substituierte Xanthine der allgemeinen Formel (I), in der R l bis R 4 
Q wie im Anspruch I definiert sind, dercn Tautomere, deren Stereoisomere, deren Gemische, dercn Prodrugs und deren Salzc, welche 
^ wertvolle pharmakologische Eigenschaften aufweisen, insbesondere eine Hemmwirkung auf die Aktivitat des Enzyms Dipeptidyl- 
^ peptidase -IV. 
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Xanthinderivate, deren Herstellung und deren Verwendung als Arzneimittel 



Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind substituierte Xanthine der allgemeinen 
Formel 



deren Tautomere, deren Stereoisomere, deren Gemische und deren Salze, ins- 
besonders deren physiologisch vertragliche Salze mit anorganischen oder orga- 

15 nischen Sauren oder Basen, welche wertvolle pharmakologische Eigenschaften 
aufweisen, insbesondere eine Hemmwirkung auf die Aktivitat des Enzyms 
Dipeptidylpeptidase-IV (DPP-IV), deren Herstellung, deren Verwendung zur Preven- 
tion oder Behandlung von Krankheiten oder Zustanden, die in Zusammenhang mit 
einer erhShten DPP-IV Aktivitat stehen oder die durch Reduktion der DPP-IV Akti- 

20 vitat verhindert oder gemildert werden konnen, insbesondere von Diabetes mellitus 
Typ I oder Typ II, die eine Verbindung der allgemeinen Formel (I) oder ein physio- 
logisch vertragliches Salz davon enthaltenden Arzneimittel sowie Verfahren zu deren 
Herstellung. 

25 In der obigen Formel I bedeuten 



10 




R 1 ein Wasserstoffatom, 
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eine Ci^-Alkylgajppe f 
eine C3-8-Alkenylgruppe, 

eine C^-Alkenylgruppe, die durch eine Ci-2-Alkyloxy-carbonyl- f Aminocarbonyl-, 
C^-Alkylamino-carbonyh Di-(Ci^-aIkyl)-amino-cart>onyh Pyrrqlidin-1-ylcarbonyl- f 
Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-gruppe substituiert ist, 

eine C^AIkinylgruppe, 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci-6-Alkylgruppe, wobei 

Ra eine C^-Cycloalkyl-, H^teroaryl-, Cyano-, Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyh 
Aminocarbonyl-, C^-AIkylamino-carbonyl-, Di-(Ci^alkyl)-amino-carbonyI-, 
Pyrrolidin-1-yIcarbonyI-, Piperidin-1-ylcarbonyl-> Moipholin-4-ylcarbonyl-, 
Piperazin-1-ylcarbbnyl-, 4-Methylpiperazin-1-ylcarbonyl- oder 4-Ethylpiperazin-1 
ylcarbonylgruppe bedeutet> 

eine durch eine Phenylgruppe pubstituierte Ci-6-AIKylgruppe, wobei der Phenylring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und 

R 10 Qin Wasserstoffatom, 

ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 

eine Ci^-Alkyl-, Hydroxy-, oder C^-Alkyloxygruppe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci-3-Alkylamino-, Di-(Ci- 3 -alkyl)amino-, Cyan-Ci-3-aIkyl- 
amino-, [N-(Cyan-Ci^-alkyl)-N-Ci^-alkyl-amino]-, C^AIkyloxy-carbonyl-Ci-3- 
alkylamino-, Pyrrolidin-1-yl-, Piperidin-1-yh Morpholin-4-yh Piperazin-1-yl- oder 
4-(Ci-3-Alkyl)-piperazin-1 -yl-Gruppe, 
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eine C^-Alkyl-carbonylamino-, Arylcarbonylamino-, Aryl-Ci^-alkyl-carbonyl- 
amino-, Ci^-Alkyloxy-carbonylamino, Aminocarbonylamino-, Ci-3-AIkyl-amino- 
carbonylamino-, Di-(Ci^-alkyl)aminocait)onylamino- f Pyrrolidin-1-yl-carbonyI- 
amino-, Piperidin-1 -yl-carbonylamino-, Morpholin-4-yl-cartonyIamino-, Piperazin- 
1-yl-cart)onylamino- Oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1-yl-carbonylamino- t Ci^Alkyl- 
sulfonylamino-, Bis-(Ci^aIkylsulfonyl)-amino-, Aminosulfbnylamino-, Ci^-Alkyl- 
amino-sulfonylamino-, DKCi^-alkyl)amino-sulfonylamino-, Pyrrolidin-1-yl- 
sulfonylamino-, Piperidin-1 -yl-sulfonylamino- f Morpholin-4-yI-sulfonylamino- f 
Piperazin-1 -yl-sulfpnylamino- oder 4-(Ci^-AIkyl)-piperazin-1 -yl-sulfonylamino- f 
(Ci-3-Alkylamino)thiocarbony!amino-, (Ci^-Alkyloxy-carbonylamino)carbonyl- 
amino-, Arylsulfonylamino- oder Aryl-Ci^-alkyl-sulfonylaminogruppe, 

eine N-(Ci^-AIkyl)-Ci^-alkyl-carbonylamino-, N-(Ci^-Alkyl)-arylcarbonylamino-, 
N-(Ci^-Alkyl)-aryl-Ci-3-alkyl-carbonylamino-, N-(Ci- 3 -Alkyl)-Ci,3-alkyloxy- 
carbonylamino-, N-(Aminocarbonyl)-Ci^-alkylamino-, N-(Ci-3-Alkyl-amino T 
carbonyl)-Ci^-alkylamino-, N-[Di-(Ci-3-alkyl)aminocarbonyl]-Ci. 3 -alkylamino-, 
N-(Ci^-Alkyl)-Ci-3-alkyl-sulfonylamino-, N-(Ci-3-Alkyl)-arylsulfonylamino- oder 
N-(CwAlkyl)-aryl-Ci^-alkyl-sulfonylaminogruppe, 

eine2-Oxo-imidazolidin-1-yl-, 2,4-Dioxo-imidazolidin-1-yl-, 2,5-Dioxo-imidazo- 
lidin-1-yl- oder 2-Oxo-hexahydropyrimidin-1-yl gruppe, in der das Stickstoffatom 
in 3-Stellung jeweils durch eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert sein kann, 

eine Cyan-, Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci^-Alkyl-amino- 
carbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)-aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, Piperidin-1 -yl- 
carbonyl-, Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1 -yl-carbonyl- oder 4-(Ci_3-Alkyl)- 
piperazin-1 -yl-carbonylgruppe, 

eine Ci-3-Alkyl-carbonyl- oder eine Arylcarbonylgruppe, 



eine Carboxy-Ci^-alkyi-, Ci^Alkyloxy-carbonyl-Ci-3-alkyl-, Cyan-C^-alky!-, 



) ) 
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Aminocarbonyl-Ci>alkyl-, Ci^Alkyl-aminocarfoonyl-Ci^-alkyh Di-(Ci^-alkyl)- 
aminocarbonyl-Ci-3-alkyl-, Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl-Ci. 3 -alkyl-, Piperidin-1 -yl- 
carbonyl-Ci^-alkyl-, MorphoIin-4-yl-carbonyl-Ci^alkyl- f Piperazin-1 -yl-carbonyl- 
Ci^-alkyl- oder 4-(C 1 ^-AIkyl)-piperazin-1-yl-carbonyl-Ci^-alkylgruppe f 

eine Carboxy-Ci^-alkyloxy- f C^AIkyloxy-carbonyl-Ci^-alkyloxy-, Cyan-C^- 
• alkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci-3-alkyloxy- f Ci^-Alkyl-aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy- f 

Di-(Ci-3-alkyl)-aminocarbonyl-Ci-3-alkyloxy-, Pyrrolidin-1-yI-carbonyl-Ci-3-alkyl- 
. oxy- f Piperidin-1-^-cartx>nyl-Ci^alkyloxy-, Morpholin-4^yl-carbonyl-Ci<ralkyl- 

oxy-, Piperazin-1 -yl-carbonyl-C^-alkyloxy- oder 4-(Ci-3-Alkyl)-piperazin-1-yl- 
: carbonyl-Gi^-alkyloxygruppe, 

eine Hydroxy-d^-alkyl-, C<i-3-Alkyloxy-Ci.3-alkyh Amino-C^-alkyl-, Ci-3-Alkyl- 
amino-Ci^-alkyl-, Di-(Ci-3-alkyl)-amino-Ci^-alkyl- f Pyrrolidin-1-yl-Ci^-a!kyl- F 
Piperidin-1 -yl-C^-alkyh Morpholin-4-yl-Ci-3-alkyl- f Piperazin-1 -yl-Ci-3-alkyh 4- 
(Ci_3-Alkyl)-piperazin-1 -yl-Ci- 3 -alkylgruppe f 

eine Hydroxy-Ci^-alkyloxy-, C^-Alkyloxy-C^-alkyloxy-i Ci^-Alkylsulfanyl-C^- 
alkyloxy-, Ci^-Alkylsulfinyl-Ci<|-alkyloxy-, Ci^-Alkylsulfonyl-Ci-3-alkyloxy-, 
Amino-Ci-3-alkyloxy-, Ci^-Alkylamino-C^-alkyloxy-, Di-(C 1 . 3 -alkyl)-amino-Ci.3- 
alkylo^-. P^ Piperidin-1 -yl-Ci-3-alkyloxy-, Morpholin-4- 

yl-Ci-3-alkyloxy-, Piperazin-1 -yl-Ci-3-alkyloxy-, 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1 -yl-C^ 
alkyloxygruppe, 

eine Mercapto-, Ci^-Alkylsulfanyl-, Ci^j-Alkysulfinyl-, Ci^-Alkylsulfonyl-, C1-3- 
Alkylsulfonyloxy-, Arylsulfonyloxy-, Trifluormethylsulfanyl-, Trifluormethylsulfinyl- 
oder Trifluormethylsulfonylgruppe, 

eine Suffo-, Aminosulfonyl-, Cw-AIkyl-aminosulfonyl-, Di-(Ci^-Alkyl)-amino- 
sulfonyl-, Pyrrolidin-1 -yl-sulfonyl-, Piperidin-1 -yl-sulfonyl-, Morpholin-4-yl- 
sulfonyl-, Piperazin-1 -yl-sulfonyl- oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1 -yl-sulfonyl- 
gruppe, 
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eine durch 1 bis 3 Fluoratome substituierte Methyl- Oder Methoxygruppe, 
eine durch 1 bis 5 Fluoratome substituierte Ethyl- oder Ethoxygruppe, 
eine C2^-Alkenyl- oder C2^-Alkinylgiuppe, 
eine C^-Alkenyloxy- oder C^-Alkinyloxygruppe, 
10 eine C^Cycloalkyl- oder C3^Pycloalkylp^gruppe f 

eine C^-Cycloalkyl-Ci-a-alkyl- oder C^Cycloalkyl-Ci^-alkyloxygruppe oder 
eine Aryl-, Aryloxy-, Aryl-Ci^-alkyl- oder Aryl-Ci- 3 -alkyloxygruppe, 

15 

R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein kfinnen, jeweils ein Wasserstoff- 
atom, ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, eine C^-Alkyl-, Trifluormethyl-, 
Hydroxy-, oder Ci-3-Alkyloxygruppe oder eine Cyangruppe, oder 

20 R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an benachbarte Kohlenstoffatome gebun- 
den sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy- oder eine gerad- 
kettige C3-5-Alkylengruppe und 

R 13 und R 14 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
25 atom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Trifluormethyl-, Ci-3-Alkyl- oder 
Cva-Alkyloxygruppe bedeuten, 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Alkylteil durch eine Cyan-, Carboxy-, Ci^- 
Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci^Alkyl-aminocarbonyl-, Di-(Ci-3-alkyl)- 
30 aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, Piperidin-1-yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl- 
carbonyl-Gruppe substituiert ist und der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bis R 14 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

-5 eine Phenyl-C^-alkenylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gaippen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-(CH 2 )m-A-(CH 2 )n-Gruppe > in der der Phenylteil durch R i0 bis R 14 substi- 
tuiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

10 

A eine Carbonyl-, Cyanimihomethylen-, Hydroxyiminomethylen- oder Ci„ 3 - 
Alkyloxyiminomethylen-Gruppe, m die Zahl 0, 1 oder 2 und n die Zahl 1, 2 
oder 3 bedeuten, 

15 eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Ci-3-Alkylgruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-(CH 2 ) m -B-{CH 2 )n-Grijppe f in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 substi- 
20 tuiert ist, wobei R 10 bis R 14 , m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

B eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy-, Ci-3-Alkyloxy-, Amino-, C1-3- 
• _ . Alkylamino-, Di-(Ci-3-alkyl)-amino-, Mercapto-, Ci^-Alkylsulfanyl-, Ci. 3 -Alkyl- 
sulfinyl- oder Ci^-Alkylsulfonylgruppe substituiert ist und gegebenenfalls 
25 zusatzlich durch eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, bedeutet, 

eine Naphthyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Naphthylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

30 eine Naphthyl-(CH 2 ) m -A-(CH2)n-Gruppe, in der der Naphthylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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. eine Naphthyl^CHgJm-B^CHaJn-Gruppe, in der der Naphthylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , B, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-on-3-yl-, 1 -Oxoindan-2-yh 1 ,3-Dioxo- 
5 indan-2-yl- oder 2 f 3-Dihydro-3-oxobenzofiiran-2-ylgruppe 

eine Heteroaryl-(CH2)m-A-(CH 2 )n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, v v : ; , 

io eine Heteroaryl-(CH2)m-B-(CH2) n -Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine Ci-6-Mkyl-A-(CH 2 ) n -Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

15 

eine C3-rCydoalkyl-(CH2)m-A-(CH2)n-Gfuppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine C3.7-CycIoalkyl-(GH2)m-B-(CH 2 )n"Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
20 erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH2) n -Gruppe, in der R 21 eine Ci-3-Alkyloxycarbonyl-, Aminocarbonyh 
Ci-3-Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci^-aIkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl-, 
Piperidin-1 -yl-carbonyl- oder MorphoIin-4-yI-carbonyl-, Piperazin-1 -yl-carbonyl-, 4- 
25 Methylpiperazin-1 -yl-carbonyl- oder 4-Ethylpiperazin-1 -yl-carbonyl-Gruppe bedeutet 
und A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine PhenyKCH 2 )m-D-C 1 ^-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 und m wie vorstehend erwahnt sind und D 
30 eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Imino-, Ci-3-Alkylimino-, Sulfinyl- oder 
Sulfonylgruppe bedeutet, 
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eine Naphthyl-(CH 2 )m-D-Ci^-alkylgruppe, in der der Naphthylteil durch die Gruppen 
R 10 bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , D und m wie yorstehend erwahnt sind, 

eine durch eine Gruppe R& substituierte C 2 -6-AlkyIgruppe, wobei 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1-Stel- 
lung des XanthingerOstes isoliert ist und 

Rb eine Hydroxy-, C-i-3-Alkyloxy-, Mercapto-, Ci-3-Alkylsulfanyl- f Ci- 3 -Alkylsulfinyl- 
, Ci^-Alyklsulfonyl-, Amino-, C^-Alkylamino-, DKC^-alkyO-amino-, Pyrrolidin-1- 
yl-, Piperidin-1-yl-, Morpholin-4-yh Piperazin-1-yl- oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin- 
1-ylgruppe bedeutet, 

eine C3-6-CycIoalkylgruppe, 

oder eine Amino- oder Arylcarbonylaminogruppe; • 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-e-Alkylgruppe, 

eine C 2 -6-Alkenylgruppe, 

eine C^AIkinylgruppe, 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci-6-Alkylgruppe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

eine Tetrahydrofuran-3-yl- f Tetrahydropyran-3-yl-, Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
hydrofiiranyl-Ci-3-alkyl- oder Tetrahydropyranyl-Ci^-alkyl-gruppe, 



PCT/EP02/01820 



WO 02/068420 



PCT/EP02/0i820 



-9- 

eine durch eine Phenylgruppe substituierte Ci^Alkylgruppe, wobei der Phenylring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

5 eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bis R 14 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-C^alkenylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

10 

eine Phenyl r (CH2)m-A-(GH 2 )n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-(CH 2 )m-B-(CH 2 )n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
is substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , B, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine HeteroaryKCH 2 )m-A-(CH2)n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

20 eine HeteroaryKCH 2 ) m -B-(CH 2 )n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

> 

eine Ci-6-Alkyl-A-(CH 2 ) n -Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

25 

eine C3.rCycloalkyl-(CH 2 )m-A-(CH 2 )n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine Ca-rCycloalkyKCH^-B^CH^n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
30 erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH 2 ) n -Gruppe, in der R 21 , A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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eine Phenyl-(CH 2 )m-D-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , m und D wie vorstehend erwShnt sind, 

5 eine durch eine Gruppe R b substituierte C 2 -6-Alkylgruppe, wobei 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 3- 
Stellung des Xanthingerilstes isoHert ist und wie vorstehend erwahnt definiert 
ist, 

10 

oder eine C3^-Cycloalkylgruppe, 

R 3 eine Ci^-Alkylgaippe, 

15 eine durch die Gruppe R c substituierte Ci-4-Alkylgruppe, wobei 

Rc eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte 
C 3 -7-Cycloalkylgruppe, 

20 eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci_3-Alkylgruppen substituierte C5-7- 
Cycloalkenylgruppe, 

ejne Arylgruppe oder 

25 . eine Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothiazolyl-, Pyridyl-, 
Pyridazinyl-, Pyrimidyl- oder Pyrazinylgruppe bedeutet, wobei die vorstehend 
erwahnten heterocyclischen Reste jeweils durch eine oder zwei Ci^-Alkylgrup- 
pen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom oder durch eine Trifluor- 
methyl-, Cyan- oder Ci^-Alkyloxygruppe substituiert sein konnen, 

30 



eine C^AIkenylgruppe, 
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eine durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom Oder eine Trifluormethylgruppe 
substituierte C^AIkenylgruppe, 

eine C^-Alkinylgruppe, 

eine Arylgruppe oder 

eine /yyl-C^-alkyenylgruppe, 



R 4 eine Azetidin-1-yI- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNR<r 
Gruppe substituiert ist und zus§tzlich durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen sub- 
stituiert sein kann, wobei 

R e ein Wasserstoffatom oder eine Ci-3-Alkytgruppe und 

Rd ein Wasserstoffatom, eine d-3-Alkylgruppe, eine R r Ci«3-alkylgruppe oder 
eine R g -C2-3-alkylgruppe bedeutet, wobei 

R f eine Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci-3-Alkyl- 
amino-carbonyl-, Di-(Ci-3-alkyl)-aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl- 
carbonyl-, 2-Cyanpyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 2-Carboxypyrrolidin-1 -yl- 
carbonyl-, 2-Methoxycarbonylpyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 2-Ethoxy- 
carbonylpyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 2-Aminocarbonylpyrrolidin-1-yl- 
carbonyl-, 4-Cyanthiazolidin-3-yi-carbonyl-, 4-Carboxythiazolidin-3-yl- 
carbonyl-, 4-Methoxycarbonylthiazolidin-3-yl-carbonyl-, 4-Ethoxy- 
carbonylthiazolidin-3-yl-carbonyl-, 4-Aminocarbonylthiazolidin-3-yl- 
carbonyl-, Piperidin-1-yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin- 
1-yl-carbonyh 4-Methyl-piperazin-1-yl-carbonyl- oder4-Ethyl-piperazin- 
1-yl-carbonylgruppe bedeutet und 
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Rg, das mindestens durch zwei Kohlenstoffatome vom Stickstoffatom 
der ReNRd-Gruppe getrennt ist, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Ethoxy- 
gruppe bedeutet, 

5 eine Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, die in 3-StelIung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci^-Alkylgruppen substituiert sein kann, wobei Re und R<j wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

10 eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl-aminocarbonyl-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1-yl-carbonyl-, (2rCyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyI- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
Gruppe substituiert ist, 

15 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zus§tzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
20 Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

• - ■ * •■ : ■ ■ i • 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci-3-AIkylamino- oder Di-(Ci-3-aIkyl)-amino- 
gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, in denen 
jeweils zwei Wasserstpffatomeam Kohlenstoffgerust der Pipendin-1-yl- oder 

25 Hexahydroazepin-1 -yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbrticke ersetzt sind, 
wobei diese BrQcke 2 bis 5 Kohlenstoffatome enthalt, wenn die zwei Wasserstoff- 
atome sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen be- 
finden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an , 

30 Kohlenstoffatomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen- 
stoffatome enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 
finden, die durch zwei Atome getrennt sind, 
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eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yl-, Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, 
die durch eine Amino-Ci-3-alkyh C^AIkylamino-C^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)- 
amino-Ci^-alkylgmppe substituiert ist, 

eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgerilst durch eine oder 2wei Ci^-Alkylgruppqn 
substituierte Piperazin-1-yl- oder [1,4]Diazepan-1-ylgruppe, 

eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgerilst durch t eine pdenzwei Qi^-All^lgaippen 
substituierte 3-lmino-piperazin-1-yl- f 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1-yl- oder 5-lmino- 
[1 ,4]diazepan-i-ylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch eine oderzwei Ci^-Alkylgruppen substituierte [1,4]Diaze- 
pan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 

eine C3_7-CycloaIkylgruppe f die durch eine Amino-, Ci- 3 -Alkylamino- oder Di-(Ci4- . 
alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C^r-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino~Ci-ralkyh Ci^-Alkylamino-Ci. 3 - 
alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci. 3 -alkylgruppe substituiert ist, 

eine C3-7-CycIoalkyl-Ci- 2 -alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Ci-3-AlkyIamino~ ocJ er Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C^rCycloalkyl-Ci^alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-C^- 
alkyl-, Ci- 3 -Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)amino-Ci-3-alkylgruppe 
substituiert ist, 

eine C3-7-Cydoalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, Ci^- 
Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 
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eine N-(C3-rCydoalkyl)-N-(Ci^alkyl)-aminogruppe f in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino, C1-3-AI Wamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
die beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
5 atome voneinandergetrennt sind, 

eine C^T-Cycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci-3- 
alkyl-, Ci-3-Alkylamino-C^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci-3-alkylgruppe 
substituiert ist, 
10 , • 

eine N^Ca-r-Cycloalkyl^N^Ci-s-alkyl^aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-Ci- 3 -alkyl-, Ci^-AIkylamino-Ci-s-alkyl- oder eine Di-(Ci. 3 -alkyl)amino-Ci-3- 
alkylgruppe substituiert ist, 

15 eine Cs-y-Cycloalkyl-Ci-ralkyl-aminoQrupP^i in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Cf^-Alkylamino- oder Di-fC^-alkyO-aminogruppe substituiert ist, 

eine N-(C 3 - 7 -Cycloalkyl-Ci.2-alkyl>N--(Ci.2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert 
20 ist, 

eine C3-7"Cycloall^|-Ci.2-all^-iaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch einQ 
Amino-Ci- 3 -alkyl-, Ci^-Alkylamino-Qi- 3 -alkyl- oder eine Di-^Ls-alkyOamino-Ci^- 
alkylgruppe substituiert ist, 

25 

eine N-(C3-rCycloalkyl-Ci r ralkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogmppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Ammo-Chalky!-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)- 
amino-Ci. 3 -alkylgruppe substituiert ist, 



eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
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R 15 eine Ci-e-AIkylgruppe, eine C^Cycloalkyl-, Cs^Cycloalkyl-C^alkyK Aryl- 
oder Aryl-Ci^-alkylgruppe und 

R 16 eine R 17 -C 2 ^-aikylgruppe darstellt, wobei der C2-rAlkyIteil geradkettig ist 
und durch ein bis vier Ci-3-Alkylgruppen, die gleich oder verschieden sein 
k6nnen, substituiert sein kann, oder durch eine Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci.2^alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yI-carbonyl-, (2- 
Cyan-pyrrolidin-1 -yl-)carbonyl-, thiazolidin:3-yi-qarbonyK . (4^y 
S-yOcarbonyl-, Piperidin^ 
substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe darstellt, 
wobei, falls R 3 eine Methylgruppe bedeutet, R 17 keine Di-(Ci^alkyl)-amino- 
gruppe darstellen kann, 

eine durch den R 20 substituierte Aminqgruppe, in der 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyl-, Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-yl- f 
Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl-, 
Piperidin-2-yImethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 
darstellt, wobei die ftir R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei C1-3- 
Alkylgruppen substituiert sein konnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt definiert sind, wobei die filr R 20 erwahn- 
ten Reste jeweils durch eine oder zwei Ci. 3 -Alkylgruppen substituiert sein 
konnen, 

eine R 19 -C3^-alkyl-gruppe, in der der C^-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei Ci.3-Alkylgruppen 
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substltuiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 
Amino, Ci-3-Alkylamino- oder DKC^alkylJ-aminogruppe darstellt, 

eine 3-Amino-2-oxopiperidinr5-yl- oder 3-Amino2-oxo1-meithyl-piperidin-5-yl- 
5 Gruppe, 

eine Pyrrolidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- 
oder DKCi^-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

10 

oder eine A2etidin-2-yl-Ci-2-aIkyl-, Azetidin-3-yl-Ci. 2 -alkyl, Pyrrolidin-2-yl-Ci-2-alkyl-, 
Pyrrolidin-3-yl- f Ftyrrolidin-3-yl-Ci-2-alkyh Piperidin-2-yi-Ci-2-alkyl-, Piperidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yl-Ci-2-alkyl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-4-yl-Ci-ralkylgruppe, wobei 
die vorstehend erwahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen 
is substituiert sein konnen, 

wobei unterden bei der Definition der vorstehend genannten Reste erwahnten Aryl- 
gruppen Phenyl- oder Naphthylgruppen zu verstehen sind, welche unabhangig von- 
einander durch R h mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substituenten 
20 gleich oder verschieden sein kcJnnen und R h ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 
eine Trifluormethyl-j Cyaiv, Nitro-, Amino-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Methyl- 
sulfonyl, Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Ci^-Alkyl-, Cyclopropyl-, Ethenyl-, 
Ethinyl-, Hydroxy-, Ci^-Alkyloxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe 
darstellt, 

unter den bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahnten Heteroaryl- 
gruppen eine Pyrrolyh Furanyl-, Thienyl-, Pyridyl-, Indolyl-, Benzofuranyl-, Benzo- 
thiophenyl-, Chinolinyl- oder Isochinolinylgruppe zu verstehen ist, 



30 



oder eine Pyrrolyh Furanyl-, Thienyl- oder Pyridylgruppe zu verstehen ist, in der 
eine oder zwei Methingruppen durch Stickstoffatome ersetzt sind, 
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odereine Indoly!-, BenzofuranyK Benzothiophenyl-, Chinolinyl- oder Isochinolinyl- 
gruppe zu verstehen ist t in der eine bis drei Methingruppen durch Stickstoffatome 
ersetztsind, 

oder eine 1 ,2-Dihydro-2-oxo-pyridinyl-, 1 ,4-Dihydro-4-oxo-pyridinyl-, 2,3-Dihydro-3- 
oxo-pyridazinyl-, 1 ^^pe-Tetrahydro-S^-dioxo-pyridazinyl-, 1 ,2-Dihydro-2-oxo-pyrimi- 
dinyl-, 3,4-Dihydro-4-oxo-pyrimidinyl- f 1 ,2 t 3,4-Tetrahydro-2,4Klioxo-pyrimidinyl- f 1 ,2- 
Dihydro-2-oxo-pyrazinyl-, 1 f 2 f 3,4-Tetrahydro-2,3<lipxo-pyrazinyl7, 2,3-Dihydro-2- 
oxo-indolyl-, 2,3-Dihydrobenzofuranyi-, 2,3^ 2,3- 
Dihydro-2-oxo-benzoxazolyl-, 1 t 2-Dihydro-2K>xorChinoJinyl- f 1 ,4-Dihydro-4-o>cq- 
chinolinyh 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl- f 1,4-Dihydro-4-oxo-cinnolinyh 1,2- 
Dihydro-2-oxo-chinazolinyl-, 1 ,4-Dihydro-4-oxo-chinazqlinyl-, 1 ,2,3,4-Tetrahydro-2,4- 
dioxo-chinazolinyh 1 ,2-Dihydro-2-bxochinoxalinyl-, 1 ,2,3,4-Tetrahydro-2,3-dioxo- 
chinoxalinyl-, 1 ,2-Dihydro-1-oxo-phthalazinyl-, 1 ,2,3,4~Tetrahydro-1 ,4-dioxo- 
phthalazinyl-, Chromanyl-, Cumarinyl-, 2,3-Dihydro-benzo[1,4]dioxinyl- oder 3,4- 
Dihydno-3-oxo2H-benzo[1 ,4Joxazinyl-Gruppe zu verstehen ist, 

wobei die vorstehend erwShnten Heteroarylgruppen durch R 10 bis R 14 sub- 
stituiert sein konnen, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

wobei, soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl-, 
Alkenyl- und Alkinylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

sowie.die am Ringstickstoffatom in 9-Stellung des Xanthingeriistes N-oxidierten oder 
methylierten oder ethylierten Derivate, 

sowie die Derivate, in denen die 2-Oxo-, die 6-Oxo- oder die 2-Oxo- und die 6-Oxo- 
gruppe des XanthingerQstes durch Thioxogruppen ersetzt sind, 

mit der Maligabe, daB die Verbindungen, in denen 
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R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2-Hydroxypropyl-, Aminocarbonyl- 
methyl- oder Benzylgruppe, 

R 2 eine Methylgruppe, 

R 3 eine Ci_8-Alkylgruppe, eine gegenenfails durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom 
oder eine Methylgruppe substituierte Benzylgruppe, eine 1-Phenylethyl- oder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yh 2-Buten-1-yl-, 3-Chlor-2-buten-1-yl- oder 2-Me- 
thyl-2-propen-1 -ylgruppe 

10 

und 

R 4 eine Piperazin-1 -ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind, 
is und mit der Mafcgabe, daft die Verbindungen, in denen 
R 1 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe, 
R 2 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe, 

20 

R 3 eine Methylgruppe 

- und ;,. . \ . ... 

25 R 4 eine 3-Aminopropyl-, 3-[Di-(Ci^-alkyl)amino]-propyl-, 1-Phenyl-3-[di-(Ci-3-alkyl)- 
aminoj-propyl-, 1-Phenyl-3-methyl-3-(dimethylamino)-propyl-, 1-(4-Chlorphenyl)-3- 
(dimethylamino)-propyl-, 1-Phenyl-2-methyl-3-(dimethylamino)-propyl-, 1-(3-Me- 
thoxyphenyl)-3-(dimethylamino)-propyl- oder eine 4-Aminobutylgruppe darstellen, 
ausgeschlossen sind, 

30 

und mit der Maftgabe, daft die Verbindung 
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1 ,3,7-Trimethyl-8-(1 -aminocyclohexyl)-xanthin 
ausgeschlossen ist, 

5 deren Tautomere, Enantiomere, Diasterepmere, deren Gemische und deren JSalze. 

Die bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahnten Carboxygruppen 
kOnnen durch eine in-vivo in eine Carboxygruppe GberfQhrbare Gruppe oder durch 
eine unter physiologischen Bedingungen negativ geladene Gruppe ersetzt sein, 

io . . 

desweiteren konnen die bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahn- 
ten Amino- und Iminogruppen durch einen in-vivo abspaltbaren Rest substituiert 
sein. Derartige Gruppen werden beispielsweise in der WO 98/46576 und von HM. 
Nielsen et al. in International Journal of Pharmaceutics 39, 75-85 (1987) beschrie- 
15 ben. 

Unter einer in-vivo in eine Carboxygruppe OberfUhrbare Gruppe ist beispielsweise 
eine Hydroxymethylgruppe, eine mit einem Alkohol veresterte Carboxygruppe, in der 
der alkoholische Teil vorzugsweise ein Ciie-Alkanol, ein Phenyl-C^-alkanol, ein 

20 C^g-Cycloalkanol, wobei ein Cs-s-Cycloalkanol zusatzlich durch ein oder zwei 
Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein kann, ein C&*-Cycloalkanol, in dem eine , 
Methylengruppe in 3- oder 4-Stellung durch ein Sauerstoffatom oder durch eine 
gegebenenfalls durch eine Ci- 3 -Alkyl-, Phenyl-Ci^-alkyl-, Phenyl-C^-alkyloxy- 
carbonyl- oder C 2 -6-Alkanoylgruppe substituierte Iminogruppe ersetzt ist und der 

25 Cycloalkanolteil zusatzlich durch ein oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituiert sein 
kann, ein C^-Cycloalkenol, ein C3-5-Alkenol, ein Phenyl-C3-5-alkenol, ein C 3 ^-Alkinol 
oder Phenyl-C3-5-alkinol mit der MaRgabe, daft keine Bindung an das Sauerstoff- 
atom von einem Kohlenstoffatom ausgeht, welches eine Doppel- oder Dreifach- 
bindung tragt, ein C^-Cycloalkyl-d-a-alkanol, ein Bicycloalkanol mit insgesamt 8 bis 

30 10 Kohlenstoffatomen, das im Bicycloalkylteil zusatzlich durch eine oder zwei 
Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein kann, ein 1,3-Dihydro-3-oxo-1-isobenzfuranol 
oder ein Alkohol der Formel 
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Rp-CO-0-(R<,CRr)-OH, 

indem 

Rp eine C^AIky!-, C^-Cycloalkyl-, Ci^-Alkyloxy-, Cs-rCycloalkyloxy-, Phenyl- Oder 
Phenyl- Ci-3-aIkylgruppe, 

Rq ein Wasserstoffatom, eine Ci^-Alkyl-, C^r-Cycloalkyl- oder Phenylgruppe und 

Rr ein Wasserstoffatom oder eine Ci. 3 -Alkylgnjppe darstellen, 

unter einer unter physiologischen Bedingungen negativ geladenen Gruppe wie eine 
TetrazolrS-yl-, Phenylcarbonylaminocarbpnyl-, Trifluorrpethylcarbonylaminp-' 
carbonyK Ci^-Alkylsulfonylamino- f Phehylsulfonylamino-, Benzylsulfonylamino-, 
Trifluormethylsulfonylamino-, Ci^Alfcylsulfonylaminocarbonyh Phenylsulfonylamino- 
carbonyK Benzylsulfonylaminocarbonyl- oder Peifluor-Ci^alkylsulfonylamino- 
carbonylgruppe 

und unter einem von einer Imino- oder Aminogruppe in-vivo abspaltbaren Rest 
beispielsweise eine Hydroxygruppe, eine Acylgruppe wie eine gegebenenfalls durch 
Fluor-, Chlor-, Brom- oder Jodatpme, durch Ci^Altyl^ . 
morio T oder disubstituierte Pheriylcarbonylgruppe, wobei die Substituenten gleich 
oder verschieden sein.kdnnen, eine Pyridinoylgruppe oder eine Ci-16-Alkanoylgruppe 
wie die Formyl-, Acetyl-, Propionyl-, Butanoyl-, Pentanoyi- oder Hexanoylgruppe, 
eine 3,3,3-TrichIorprppionyl- oder Allyloxycarbonylgruppe, eine C-Me-Alkyloxy- 
carbonyl- oder Ci-ie-Alkylcarbonyloxygaippe, in denen Wasserstoffatome ganz oder 
teilweise durch Fluor- oder Chloratome ersetzt sein konnen, wie die Methoxy- 
carbonyl-, Ethoxycarbonyl-, Propoxycarbpnyl-, Isopropoxycarbonyl-, Butoxycar- 
bonyl-, tert-Butoxycarbonyl-, Pentoxycarbonyl-, Hexoxycarbonyl-, Octyloxy- 
carbonyl-, Nonyloxycarbonyl-, Decyloxycarbonyl-, Undecyloxycarbony!-, Dodecyloxy- 
carbonyh Hexadecyloxycarbonyl-, Methylcarbonyloxy-, Ethylcarbonyloxy-, 2,2,2-Tri- 
chlorethylcarbonyloxy-, Propylcarbonyloxy-, Isopropylcarbonyloxy-, Butylcarbo- 
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nyloxy-, tert.Butylcarbonyloxy-, Pentylcarbonyloxy-, Hexylcarbonyloxy-, Octylcar- 
bonyloxy-, Nonylcarbonyloxy-, Decylcarbonyloxy-, , Undecylcarbonyloxyr, Dodecyl- 
carbonyloxy- oder Hexadecylcarbonyloxygruppe, eine Phenyl-Ci^-alkyloxycarbonyl- 
gruppe wie die Benzyloxycarbonyh Phenylethoxycarbonyl- oder Phenylpropoxy- 
carbonylgruppe, eine 3-Amjno-propionylgruppe, in der die Aminogruppe durch 
Ci-6-Alkyl- oder C3-7-Cycloalkylgruppen mono- oder disubstituiert und die Substitu- 
enten gleich oder verschieden sein konrien, eine Ci^-Alkylsulfonyl-C^^ 
carbonyl-, Ci^;AIM F^-COHQh(^QBr)^ j S ^ 

P-CO-, Ci^-Alkyl-CO-N^ 

0- CO-Gruppe, in denen Rpbis^wie vorstehend erwahntdefiniert sind; > 

Rs und Rt, die gleich oder verschieden sein konnen, Wasserstoffatome oder 
d^-Alkylgruppen darstellen, 

zu verstehen. 

Desweiteren schlieften die in den vor- und nachstehenden Definitionen erwahnten 
gesattigten Alkyl- und Alkyloxyteile, die mehr als 2 Kohlenstoffatome enthalten, 
soweit nichts Anderes erwShnt wurde, auch deren verzweigte Isomere wie beispiels- 
weise die Isopropyl-, tert.Butyl-, Isobutylgruppe etc. ein. 

FQr R 1 und R 2 kommt beispielsweise jeweils die Bedeutung eines Wasserstoffatoms, 
einer Methyl-, Ethyl-, Propyl-, 2-Propyl-, Butyl-, 2-Butyl-, 2-Methylpropylr, 2-Propen- 

1- yl-, 2-Propiri-1-yl-, Cyclopropylmethyl-, Benzyl-, 2-Phenylethyl-, Phenylcarbonyl- 
methyl-, 3-Phenylpropyl-, 

2- Hydroxyethyl-, 2-Methoxyethyl-, 2-Ethoxyethyl-, 2-(Dimethylamino)ethyl-, 2-(Di- 
ethylamino)ethyl-, 2-(Pyrrolidino)ethyl-, 2-(Piperidino)ethyl-, 2-(Morpholino)ethyl-, 

2- (Piperazino)ethyl-, 2-(4-Methylpiperazino)ethyl-, 3-Hydroxypropyl-, 3-Methoxy- 
propyl-, 3-Ethoxypropyl-, 3-(Dimethylamino)propyl-, 3-(Diethylamino)propyl-, 

3- (Pyrrolidino)propyl-, 3-(Piperidino)propyl-, 3-(Morpholino)propyl-,3-(Piperazino)- 
propyl-, 3-(4-Methylpiperazino)propyl-, Garboxymethyl-, (Methoxycarbonyl)methyl-, 
(Ethoxycarbonyl)methyl-, 2-Carboxyethyl-, 2-(Methoxycarbonyl)ethyl-, 2-{Ethoxy- 
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carbonyl)ethyl-, 3-Carboxypropyl-, 3-(Methoxycarbonyl)propyl-, 3-(Ethoxycarbonyl)- 
propyl-, (Aminocarbonyl)methyl-, (Methylaminocarbonyl)methyl-, (Dimethylamino- 
carbonyl)methyl-, (Pyrrolidinocarbonyl)methyl-, (Piperidinocarbonyl)methyK (Mor- 
pholinocarbonyl)methyl-, 2-(Aminocarbonyl)ethyl-, 2-(Methylaminocarbonyl)ethyI-, 2- 
(Dimethylaminocarbonyl)ethyl-, 2-(Pyrrolidinocarbonyl)ethyl-, 2-(Piperidinocarbonyl)- 
ethyl-, 2-(Morpholinocart)onyl)ethyl-, Cyanmethyl- oder 2-CyanethyIgruppe in Be- 
tracht. 

Fur R 3 komrnt beispielsweise die Bedeutung einer Methyl-, Ethyl-, Propyl-, 2-Propyl-, 
Butyl-, 2-Butyl-, 2-Methylpropyl-, Pentyl-, 2-Methylbutyl-, 3-Methylbutyh 2,2-Di- 
methylpropyl-, Cyclopropylmethyl-, (l-Methylcyclopropyl)methyl-, (2-Methylcyclo- 
propyl)methyl-, Cyclbbutylmethyl-, Cyclopentylmethyl-, Cyclohexylmethyl-, 2-(Cyclo- 
propyl)ethyl-, 

2- Propen-1 -yl-, 2-Methyl-2-propen-1 -yl-, 3-Phenyl-2-propen-1 -yl-, 2-Buten-1 -yl-, 
4,4,4-Trifluor-2-buten-1-yl-, 3-Buten-1-yh 2-Chlorr2-buten-1-yh 2-Brom-2-buten-1- 
yl-, 3-Chlor-2-buten-1-yI-, 3-Brom-2-buten-1-yl-, 2-Methyl-2-buten-1-yl-, 3-Methyl-2- 
buten-1-yl-, 2,3-Dimethyl-2-buten-1-yl-, 3-Trifluormethyl-2-buten-1-yl- f 3-Methyl-3- 
buten-1-yl-, 

1 -Cyclopenten-1 -ylmethyl-, (2-MethyH -cyclopenten-1 -yl)methyl-, 1 -Cyclohexen-1 - 
ylmethyl-, 2-(1 -Cyclopenten-1 -yl)ethyl-, 2-Propin-1-yl-, 2-Butin-1-yl, 3-Butin-1-yl, 
Phenyl-, Methylphenyl-, Benzyl-, eine Fluorbenzyh Chlorbenzyl-, Brombenzyl-, 
Methylbenzyh Methoxybenzyl-, 1-Phenylethyl-, 2-Phenylethyl-, 3-Phenylpropyl-, 2- 
Furanylrnethyl, 3-Furanylmethyl-, 2-Thienylmethyl- odert 3-Thienylmethylgruppe in 
Betracht. 

Fur R 4 komrnt beispielsweise die Bedeutung einer 3-Aminopyrrolidin-1-yl-, 3-Amino- 
piperidin-1-yl-, 3-{Methylamino}-piperidin-1~yl-, 3-(Ethylamino)-piperidin-1-yl-, 3-(Di- 
methylamino)-piperidin-1 -yl-, 3-(Diethylamino)-piperidin-1 -yl-, 3-[(2-Hydroxyethyl)- 
amino]-piperidin-1-yl-, 

3- [N-Methyl-N-(2-hydroxyethyl)-amino]-pipeiidin-1-yl-, 3-[(3-Hydroxypropyl)amino]- 
piperidin-1 -yl-, 3-[N-Methyl-N-(3-hydroxypropyl)-amino]-piperidin-1-yl-, 3-[(Carboxy- 
methyl)amino]-piperidin-1 -yl-, 3-[(Methpxycarbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yl-, 




WO 02/068420 



PCT/EP02/01820 



-23- 

3-[(Ethoxycarbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yl-, 3-[N-Methyl-N-(methoxycarb6nyl- 
methyl)-amino]-piperidin-1-yl-, 

3-[N-Methyl-N-(ethoxycarbonylmethyl)^mino]-piperid 3-[(2-Carboxyetby!)- 
amino]-piperidin-1-yl-, S^P-tMethoxyrarbonylJethyqaminoJ-piperidin-l-yl-, :, 
34[2^Ethoxycarbonyl)ethyl]amino}-piperidin-1-yl- f 3-{N^Methyl-N-[2-(methoxy- 
carbonyl)ethyl]-amino}-piperidin-1-yl- f 3-{N-Methyl-N-[2-(ethoxycarbonyl)ethyl]- ^ 
amino}-pipeiidin-1 -yl-, 3-[(AminocarbonyImethyl)amino]-piperidin-1 -yl- f 3-[(Methyl- 
aminocarbonylmethyljaminol-piperidin-l-yl-, 3r[(Dimethylamin^ : 
amino]-piperidinr1-yh 3-[(Ethylaminocaitonylmethyl)am \ . _ 

3-[(Diethylaminocaitqntf 

thyl)amino]-piperidin-1-yh 3-[(2-Cyanpyrrolidin-1-yl(^rbonylmethyl)amino]-piperidin^ 
1-yh 

3-[(4-Cyanthiazolidin-3-ylcarbonylmethyl)amino]-piperidin- 3-[(2-Aminocarbonyl- 
pyrrolidin-1 -ylcarbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yl- f 3-[(2-Carboxypyrrolidin-1 -yl- 
carbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yl-, 3r[(2-Methoxycarbonylpyrrolidin-1 -ylcarbonyl- 
methyl)amino]-piperidin-1-yl-, 3-[(2-Ethoxycarbonylpynrolidin-1 -ylcarbonylmethyl)- • 
amino]-piperidin-1 -yl-, 3-[(Piperidjn-1 -ylcarbonylmethyl)amino]-piperidin-1 -yh 
3-[(Moipholin-4-ylcarbonylmethyl)amino]-piperidin-1-yl-, 3-Amino-2-methyl-piperidin- 

1- yl-, 3-Amino-3-methyl-piperidin-1-yl-, 3-Amino-4-methyl-piperidin-1-yl- f 

3- Amino-5-methyl-piperidin-1 -yl-, 3-Amino-6-methyl-piperidin-1-yl-, 

2- Amino-(^aza-bicyclo[3.2.1]oct-8^^ 

4- Aminopiperidin-1 -yl-, 3-Amino-hexahydroazepin-1 -yl-, 4-Amino-hexahydroazepin- 
1 -yl-, Piperazin-1-yl- f [1,4]Diazepan-1-yl-, 3-Aminocyclopentyl-, 3-Aminocyclohexyl-, 

3- (Methylamino)-cyclbhexyl-, 

3-(Ethylamino)-cyclohexyl-, 3-(Dimethylamino)-cyclohexyl- f 3-(Diethylamino>- 
cyclohexyl-, 4-Aminocyclohexyl-, (2-Amlnocyclopropyl)amino-, (2-Aminocyclo- 
butyl)amino- ( (3-Aminocyclobutyl)amino-, (2-Aminocyclopentyl)amino-, (3-Amino- 
cyclopentyl)amino-, (2-Aminocyclohexyl)amino- Oder (3-Amiriocyclohexyl)amino- 
gruppe in Betracht. . 

Eine besonders zu erwahnende Untergmppe betrifft diejenigen Verbindungen der 
allgemeinen Formel I, in denen R 1 bis R 4 wie oben erwahnt definiert sind, mit der 
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zusatzlichen Maftgabe, dali die Verbindungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls 
substituierte Piperazin-1-yl- oder [1,4]Diazepan-1-ylgruppe darstellt, ausgeschlossen 
sind, deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren 
Salze. 

5 

Eine zweite besonders zu erwahnende Untergruppe betrifft diejenigen Verbindungen 
der allgemeinen Formel I, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, 

10 

eine Ci-6-AHcyIgruppe f 
eine C^AIkenylgruppe, 
15 eine C^-Alkenylgruppe, die durch eine Ci.^Alkyloxy-cart>onylgruppe substituiert ist, 
eine C 3 -6-Alkinylgruppe, 
eine C3-6-Cycloalkyl-Ci^-alkyl-Gruppe, 

20 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder durch eine 
Methylr, Trifluprmethylr, Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenyl-Ci^-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
25 wobei . 

R 10 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

eine C^-AIkyl-, Trifluormethyl-, Hydroxymethyl-, C^-Cycloalkyl-, Ethinyl- 
30 oder Phenylgruppe, 
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eine Hydroxy-, Ci^-Alkyloxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2- 
Trifluorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, 
Cyan-Ci-2-alkyloxy- f Ci-2-Alkylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy-, Carboxy-Ci^- 
alkyloxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-d-3-alkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci-3-alkyloxy-, 
Ci-rAlkyl-3minocarbonyl-Ci^-alkyloxy- f DKCi.2-alkyl)aminocarbonyl-Ci^- 
alkyloxy-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-Ci^-alkyloxy- t Piperidin-1-ylcarbonyl-Ci^- 
alkyloxy-, Morpholin-4-ylcar^ Methylsulfanylmethoxy-, 
Methylsulfinylmethoxy-, Methylsulfonylmethoxy-, C3^-Cycloalkyloxy- oder 
r . ,C3^Cycloalkyl-Ci.2-aIkyloxygrupp^, >t : ; , . v : . u 

. ■ • - ; ' - : ■ \ ■ ?o* • v ^-5 r ; M?\ *f.;*ej ccpi ".r- 

eine Carboxy-, Ci-3-Alkyloxycarbonyl-, Carboxy-Ci-3-alkyl-, Ci-3-Alkyloxy- 

Garbonyl-rCi^ralkyl-, Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci_2- 

alkyl)aminocarbonyl 7 , Morpholin-4-ylcarbonyl- oder Cyanogruppe, 

eine tslitro-, Amino-, Ct-2-Alkylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)amino-, Cyan-Ci. 2 -alkyl- 
amino-, [N-CCyan-d^alkyO-N-Ci^alkyl-amino]-, Cr- 2 -AIkyloxy-carbonyl-Ci-2- 
alkylamino-, Ci-2-Alkyl-carbonylamino- f Ci.2-Alkyloxy-carbonylamino- f G1-3- 
Alkylsulfonylamino-, Bis-(Ci-2-alkylsulfonyl)-amino-, Aminosulfonylamino-, 
Ci-^AIkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci- 2 -aIkyl)amino-sulfonylamino-, 
Morpholin-4-yl-sulfonyIamino-, (Ci^AlkylaminoJthiocarbonylamino-, (C1-2- 
Alkyloxy-carbonylamino)carbonylamino-, Aminocarbonylamino-, Ci-2-Alkyl- 
aminocarbonylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonylamino- oder MorphoIin-4- 
ylcarbonylamino-Gruppe, 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1-yl-, 3-Methyl-2-oxo-imidazolidin-1-yl-, 2,4-Dioxo- 
imidazolidin-1 -yl-, 3-Methyl-2 ,4-dioxo-imidazolidin-1 -yl-, 2,5-Dioxo-imidazo- 
lidin-1 -yl-, 3-Methyl-2,5-dioxo-imidazolidin-1 -yl-, 2-Oxo-hexahydropyrimidin-1 - 
yl- oder 3-Methyl-2-oxo-hexahydropyrimidin-1-yl-Gruppe, 

< 

oder 
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10 



15 



20 



25 



eine Ci-^AIkylsulfanyl-, Ci.rAlkylsulfinyl-, Ci-2-Alkylsulfonyl-, Aminosulfonyh 
Ci-2-Alkylaminosulfonyl- oder Di-(Ci.2-aIkyl)aminosulfonylgruppe, 

und R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstofh 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 

eine Methyl-, Cyan-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe, 



oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy-, 1 ,3-Pro- 
pylen- oder 1 ,4-Butylen-Gruppe bedeuten, 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Alkylteil durch eine Carboxy-, Ci-2-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci_2-Alkylaminocarbonyl- oder Di-(Ci. 2 -aIkyl)amino- 
carbonyl-Gruppe substituiert ist; 

eine Phenyl-C 2 -3-alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor--oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
seinkann, 

eine Phenyl-(CH 2 )m-A-(CH 2 )n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

A eine Carbonyl-, Hydroxyiminomethylen- oder Ci-rAlkyloxyiminomethylen- 
Gruppe, m die Zahl 0 oder 1 und n die Zahl 1 oder 2 bedeuten, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, 



eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der zwei benachbarte Wasserstoffatome des 
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-0-CH 2 -CO-NH- Brticke ersetzt sind, wobei die vorstehend erwShnten Briicken 
durch eine oder zwei Methylgaippen substituiert sein konnen, 

eine Phenyl-(CH;0m-B-(CH2)n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 , m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

B eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy- oder Ci-rAlkylpxygruppe 
substituiert ist und gegebenenfalls zusatzlich durch eine Methylgruppe 
substituiert ist, bedeutet, |2 ;/ J ..... v 

eine Naphthylmethylr oder Naphthylethylgruppe, wobei der Naphthylteil jeweils; 
durch R 10 bis R 12 substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl- f Chromen-4-on-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-yIgruppe, 

eine Heteroaryl-Ci-3-alkylgruppe, wobei unter dem Begriff Heteroaryl eine Pyrrolyl-, 
Imidazolyl-, Triazolyh Furanyl-, Thienyh Oxazoiyh Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothia- 
zolyl-, Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidinyl-, Pyrazinyl-, Indolyl-, Benzimidazolyh 2,3- 
Dihydro-2-oxo-1H-benzimidazolyl-, Indazolyl-, Benzofuranyl-, 2,3-Dihydrobenzo- 
furanyl-, Benzoxazolyl-, Dihydro-2-oxo-benzoxazolyh Benzoisoxazolyl-, Benzo- 
thiophenyl-, Benzothiazolyl-, Benzoisothiazolyl-, Chinolinyh 1 ,2-Dihydro-2-oxo- 
chinolinyl-, Isochinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, Cinnolinyl-, Chinazolinyl-, 
1,2-Dihydro-2-oxo-chinazolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-phthalazin-4-yl-, Cumarinyl- oder 
3,4-Dihydro-3-oxo-2H-benzo[1 ,4]oxazinyl-Gruppe zu verstehen ist, 

wobei die vorstehend erwahnten Heteroarylgruppen an Kohlenstoffatomen 
durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, durch eine Methyl- Trifluormethyl-, 
Cyan-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Methylsulfonyl-, Nitro-, Amino-, 
Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
Trifluormethoxygruppe substituiert sein konnen und die Iminogruppen der 
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vorstehend erwShnten Heteroarylgruppen durch Methyl- oder Ethylgruppen 
substituiert sein konnen, 

eine Furanyl-A-CfV, Thienyl-A-CHr, Thiazolyl-A-CH^ oder Pyridyl-A-CH2-Gruppe, 
5 wobei A wie vorstehend erwahnt definiert ist, 

eine Furanyl-B-CH2-, Thienyl-B-CHr, Thiazolyl-B-CH2~ oder Pyridyl-B-CH^Gruppe, 
wobei B wie vorstehend erwahnt definiert ist, 

10 eine Ci^-AlkylTA-(CH2)n-Gruppe f wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3-6-CycloaIkyl-(CH2)m-A-(CH 2 )n-Gruppe f wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

15 : 

eine C 3 ^-Cycloalkyl-(CH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH2) n -Gruppe, in der R 21 eine Ci-2-Alkyloxycarbonyl-, Aminocarbonyl-, 
20 Ci^Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci. 2 -alkyl)aminocarbonyl- f Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 
Piperidin-1-y!7carbonyl- pder Mprpholin-4-ylK)arbpnylrGruppQ bedeutet und A und n 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, . 

eine Phenyl-D^Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor- 
25 , Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substi- 
tuiert ist und D eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Sulfinyl- oder Sulfonyl- 
gruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe Rg substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei 

30 
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Ra eine Cyano-, Carboxy-, Ci-y-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci.rAlkyl 
aminocarbonyl-, Di-(Ci.ralkyl)aminocarbonyI- f Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 
Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Moipholin-4-ylcarbonyl-Gruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe R& substituierte C^-Alkylgmppe.wobei 

Rbeine Hydroxy-, C^-Alkyloxy-, Amino-, Ci^-Alkylamino-, PKCi^-alkyl>- 
amino-, Pyrrolidin-1-yl- f Piperidin-1-yl-, Morpholin-4-yl, Piperazin-1-yl-, 4- 
Methyl-piperazinTl -ylr oder 4-Ethyl-piperazin-1 -yl-Gruppe darstellt und durch 
mindesten? zwei Kohlenstpffatome vom Ringstickstoffatpm in 1^ 
Xanthingerilstes isoliert ist, 

oder eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-6-Alkylgruppe, 

eine C 2 -4-Alkenylgruppe, 

eine C^-Alkinylgruppe, 

eine C3-6-Cycloalkylgruppe, 

eine C 3 ^-Cycloalkyl-Ci^-alkylgruppe, 

eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tetrahydropyran-3-yl-, Tetrahydropyran-4-yl- f Tetra- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 
durch eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
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eine Phenyl-C-M-alkylgruppe, in derder Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor-, 
Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-, 
Methoxy-, Difluormethoxy- dder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C2-3-alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oderMethoxygruppe substituiert 
seinkann, 

eine PhenyIcarbonyl-Ci-2-alkyIgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Heteroaryl-Ci- 3 -alkylgruppe, wobei der Begriff Heteroaryl wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

eine Furanylcarbonylmethyl-, Thienylcarbonylmethyl-, Thiazolylcarbonylmethyl- oder 
Pyridylcarbonylmethylgruppe, 

eine Ct^-Alky!-carbonyl-Ci-2-alkyl-Gruppe, 

eine Ca^-Cycloalkyl-carbonyl-Ci^-alkyl-Gruppe, 

eine Phenyl-D-Ci4-alky|gruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, und D wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 
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eine durch eine Gruppe Rt> substituierte C 2 ^-Alkylgruppe, wobei Rb wie vorstehend 
erwahnt definiert ist und durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstick- 
stoffatom in 3-Stellung des XanthingerQstes isoliert ist, 

5 R 3 eine durch die Gruppe Re substituierte C^-Alkylgruppe, wobei 

Rc eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgriipp^n substituierte 
C3-rCycloaikylgruppe, 

10 . eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen substituierte C5-7- 

Cycloalkenylgruppe oder 

eine Arylgruppe oder 

15 eine Furanyl-, thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothiazolyh 

Pyridyh Pyridazinyl-, Pyrimidyl- oder Pyrazinylgruppe bedeutet, wobei die 
vorstehend erwShnten heterpcyclischen Reste jeweils durch eine oder zwei 
Ci-3-Alkylgruppen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom oder 
durch eine Trifluormethyl-, Cyan- oder Ci^-Alkyloxygruppe substituiert sein 

20 konnen, 

eine C^-AIkenylgruppe, 

eine durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, oder eine Trifluormethylgruppe 
25 substituierte C^AIkenylgruppe, 

eine C^-Alkinylgruppe, 

eine Arylgruppe oder 

30 

eine Aiyl-C2-4-alkenylgnjppe, 
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und 

R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNRd- 
Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen sub- 
5 stituiert sein kann, wobei 

• .. . 

Re ein Wasserstoffatom oder eine Ci^Alkylgruppe und 

Rd ein Wasserstoffatom oder eine Ci-3-Alkylgruppe bedeutet, 

10 

eine Piperidin-1 -yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein kann, wobei Re und Rd wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

15 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl-aminocarbonyl-, Di-(Ci: 2 -alkyl)aminocarbonyl-, Pynrolidin- 
1-yl-carbonyl-, (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yI)rarbonyl-, Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Moipholin-4-ylcarbonyl- 
20 Gruppe substituiert ist, 

eine 3rAmino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygmppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, d^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-amino- 
gruppe substituierte Piperidin-1 -yl- oder Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, in deneq 
30 jeweils zwei Wasserstoffatome am Kohlenstoffgertlst der Piperidin-1 -yl- oder Hexa- 
hydroazepin-1-yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbrucke ersetzt sind, wobei 
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sich am selben Kohlenstoffatom befinden 4 oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthait, 
wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen befinden, oder 
1 bis 4 Kohlenstoffatome enth§lt, wenn sich die VVasserstoffatpme an Kohlenstoff- 
atomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlenstoffatome 
5 enth§lt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen befinden, die 
durch zwei Atomagetrennt sind, 

eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yl-, Piperidin-1-yI- oder Hexahydroaze^ 
die durch eine Amjno-Ci^ralkyl-, Ci^-A)kylamino^ qdpreine ^(^1^^^ fr] 

10 alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgerust durch eine oder zwei Ci^-Alkylgaippen 
substituierte 3-lmino-piperazin-1-yl-, 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1-yl- oder 5-lmino- 
[1,4]diazepan-1-ylgruppe, 
15 - 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen substituierte [1,4]Diaze- 
pan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^- 
20 alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-rCycloalkylgaippe, die durch eine Amino-Ci-3-alkyl-, Ci-3-Alkylamino-Ci^- 
alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

25 eine C3-rCycloalkyl-Ci-2-alky(gruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Ci-3-AIkylamino- oder Di-(Ci_3-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci.2-alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci^- 
alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci. 3 -alkyl)amino-Ci-3-alkylgruppe 
30 substituiert ist, 
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eine C3-7-Cydoalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino, C1-3- 
Alkylamino- Oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 

eine N-(C3.7-Cycloalkyl)-N-(Ci.3-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-, Ci-3-AlkyIamino- oder Di-(Ci^alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
die beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

eine C3-7-CycloaIkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci- 3 - 
alkyl-, Ci-rAikylamino-C^-alkyl- oder eine Dh(Ci-3-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe 
substituiert ist, 

eine N-(C3-7-Cydoalkyl)-N-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci-ralM- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci_ 3 - 
alkylgruppe substituiert ist, 

eine C^-Cycloalkyl-Ci.a-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Qi-3-AIMamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine Nr(C3-7-Qydo f 3^ in der der Cycloalkyl- 

teil durch eine Amino-, Ci^Alkylamino- Oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert 
ist, 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci-2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-Ci-3-alkyl-, Ci^-Afkylamino-Ci_3-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci^- 
alkylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3-7-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-Ci^-alkyl-, C^AIkylamino-Ci-a-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)- 
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eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
R 15 eine Ci-3-Alkylgruppe und 

R 16 eine R 17 -C 2 -3-alkylgriippe darstellt, wobei der C^-Alkylteii geradkettig ist 
und durch ein bis vier Ci^-Alkylgruppen, die gleich Oder verschieden sein 
konnen, substituiert sein kann, oder durch eine Aminocarbonyh Ci-^AIkyl^ 
aminocartDonyl-, D'h(Ci.2-alkyl)aminocarbon 

Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyh (4-Cyah-thiazolidin- 
3-yl)carbonyl-, Piperidin- 1-y'carbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe 
substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci-ralkyl)-ammogruppe darstellt, 

,eine durch den Rest R 20 substituierte Atninogruppe, in der 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyl- f Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yl-, PyrroHdin-2-ylmethyK Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- 
, Piperidin-2-ylmethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 
darstellt, wobei die fOr R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei C1-3- 
Alkylgruppen substituiert sein konnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt definiert sind, wobei die fGr R 20 erwahn- 
ten Reste jeweils durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein 
konnen, 

eine R 19 -Cwalkyl-gnjppe, in der der C 3 -4-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen 
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substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 
Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe darstellt, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yI- oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
5 Gruppe, 

eine Pyrrolidin-3-yh Piperidin-3-yl-, Riperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci. 3 -Alkylamino- 
oder Di-(Ci^-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

10 

oder eine Azetidin-2-yl-Ci.ralkyl-, Azetidin-3-yl-Ci_2-alkyl, Pyrrolidin~2-yl-Ci-2-alkyh 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-3-y|-Ct-2-alkyl-, Piperidin-2-yl-Ci-2-alkyl-, Piperidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yI-Ci-2-alkyl- f Piperidin-4-yl- oder Piperidin-4-yl-Ci-2-alkylgruppe, wobei 
die vorstehend erwahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgrappen 
15 substituiert sein konnen, bedeuten, 

wobei unter den bei der Definition der vorstehend genannten Reste erwahnten Aryl- 
gruppen Phenyl- oder Naphthylgruppen zu verstehen sind, welche unabhangig von- 
einander durch Rh mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substituenten 
20 gleich oder yerschieden sein konnen und R h ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 
eine Trifluormethyl-, Cyan-, Nitro-, Amino-, C^-Alkyi-, Cyclopropyl-, Ethenyl-, 
Ethinyh Hydroxy?, G^AIkyloxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe 
darstellt und 

25 wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

deren Tautoiriere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

30 Eine dritte besonders zu erwahnende Untergruppe betrifft diejenigen Verbindungen 
der allgemeinen Formel I, in denen 
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R 1 f R 2 und R 3 wie oben erwahnt definiert sind und 

R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNRd- 
Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen sub- 
5 stituiert sein kann, wobei 

Re em Wasserstoffatom oder eine Ci-3~Alkylgruppe und 

s r 

Rd ein Wasserstoffatom oder eine Ci^-A(kylgruppe bed^et^;^. ; i ; ^ , . :1V: - 

eine Piperidin-1-yl- oderHexahydroazepin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sein kann, wobei Re und Rd wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

15 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Ci_ 2 -Alkyl-aminocarbonyl-, DKCi-a-alkyOaminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1 -ylrcarbony)-, (2-Cyan-pyrrolidin-1 -yl-)carbonyl«, Thiazolidin-3-yl-carbonyh (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyi-, Piperidin-1-ylcarbohyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
20 Gruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-SteIlung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-1-yIgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci-3-Alkyiamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-amino- 
gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, in denen 
30 jeweils zwei Wasserstoffatome am KohlenstoffgerGst der Piperidin-1-yl- oder 

Hexahydroazepin-1-yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbrtlcke ersetzt sind, 
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atome sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen be- 
finden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an 
Kohlenstoffatomen befinden, die diirch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen- 
5 stoffatome enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 
finden, die durch zwei Atome getrennt sind, 

eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yl-, Piperidin-1-yI- oderHexahydroazepin-1-ylgruppe, 
die durch eine Amino-Ci- 3 -alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci-3ralkyl)- 
10 amino-Ci-3-alkylgruppe substituiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, Ci. 3 -Alkylamino- oder Di-(d-3- 
alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

15 eine Cs-7-Cyclbalkylgruppe, die durch eine Amino-C^alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ct^- 
alkyl- oder eine DKCi^-alkyl)amino-Ci. 3 -alkylgruppe substituiert ist, 

eine C3. 7 -Cycloalkyl-Ci.2-alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Ci. 3 -Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

20 

eine Ca-T-Gycloalkyl-Ci-^-alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci-3- 
alkyl-, Gi^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci-3-alkylgaippe 
substituiert ist, 

25 eine C^-Cycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, Cvr 
Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch miridestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 




30 



eine N-fCa-rCyclpalkylJ-N-^-a-alkylJ-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
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die beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

eine C3-rCycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-C-1.3- 
alkyl-, C^AI Wamino-Ci.3-alkyl- oc,er e}ne Di-(Ci-3-alkyl)amino^Ci^-alkylgaippe 
substituiert ist, 

eine N^C^rPycloalkyl^N-CCi^-alkylJ-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Ammo-Chalky!-, Ci^^kylaminp-Ci^-alkyl- oder^eine Dh(Ci^-alkyl)amin^ 
alkylgruppe substituiert ist, / . 

eine C3.rCycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine N-(C3-rCydoalkyl<;i.2-alkyl)-N-(Ci.2-alkyl>-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino^ oder DKC^-alkyiyaminogruppe substituiert 
ist, 

eine Cs-T-Cycloalkyl-Ci-ralkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-Ci-3~alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci_ 3 -alkyl)amino-Ci- 3 - 
alkylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3-7-CycloaIkyl-C^ in der der Cycloalkyl- 

teil durch eine Amino-Ci-3-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci. 3 -aIkyl- oder eine DKC^-alkyl)- 
amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
R 15 eine Ci^-Alkylgruppe und 

R 16 eine R^-C^-alkylgruppe darstellt, wobei der C 2 -3-Alkylteil geradkettig ist 
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kSnnen, substituiert sein kann, oder durch eine Aminocarbonyl-, Ci-rAlkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl-, (2- 
Cyan-pyrrolidin-l-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yt-carbonyl-, (4-Cyan-thiazolidin- . 
3-yI)carbonyl-, Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Morpholin^*-ylcarbonyl-Gruppe 
5 substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, Ci-3-AlkyIamino- oder Di-(Ci-3-alkyI)-aminogruppe darstellt, 

eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyl-, Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyh Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- 
, Piperidin-2-ylmethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 
darstellt, wobei die fQr R 20 erwShnten Reste jeweils durch eine oder zwei C1-3- 
Alkylgruppen substituiert sein konnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt definiert sind, wobei die fOr R 20 erwahn- 
20 . .' . ten Reste jeweils durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituiert sein 
konnen, 

eine R 19 ^C3^-alkyl-gruppe, in der der Ca4-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen 
25 substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 
Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^alkyl}-aminogruppe darstellt, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl r oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

30 
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eine Pyrrolidin-3-yi-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-yIgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci. 3 -Alkylamino- 
oder Di-(Ci^-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

oder eine Azetidin-2-yl-Ci.2-alkyh Azetidin-S-yl-Ci.^alkyl, Pyirolidin-2-yl-Ci.2-alkyl-, 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyirolidin-3-y(-Ci.2-alkyl-, Piperidin^-yl-C^-ajkyh Piperidm-3-yl-, 
Piperidin-S-yl-Ci-z-alkyl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-4-yI : Ci T 2-alkylgaippe f wobei 
die vorstehend erwShnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen 
substituiert sein konnen, bedeuten, 

deren Tautbmere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 
Bevorzugte Verbindungen derobigen allgemeinen Forme! I sind diejenigen, in denen 
R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci-e-Alkylgruppe, 
eine C3-6-Alkenylgruppe, 

eine C^-Alkenylgruppe, die durch eine Ci-2-Alkyloxy-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine C^AIkinylgruppe, 

eine Ca^Cycloalkyl-C^-alkyl-Gruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder durch eine 
Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenyl-Ci-4-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei 



WO 02/068420 PCT/EP02/01820 

-42- 



R 10 ein Wasserstoffatom, em Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

eine Ci-4-Alkyl- f Trifluormethyh Hydroxymethyl-, Ca-e-Cycloalkyl-, Ethinyl- 
oder Phenylgruppe, 

eine Hydroxy-, C^-AIkyloxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2- 
* . Trifluorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, 
Cyan-Ci-2-alkyloxy-, Ci-2-Alkylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy-, Carboxy-Ci-3- 
alkyloxy-, C^-Alkyloxy-carbonyl-Ci^-alkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy-, 
Ci-rAlkyl-aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy-, Di-(Ci- 2 -alkyl)aminocarbonyl-C 1 - 3 - 
alkyloxy-, Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl-Ci-3-aIkyloxy- f Piperidin-1 -ylcarbonyl-Ci-3- 
, alkyloxy-, Morpholin-4-ylcarbonyl-Ci^-alkyloxy-, Methylsulfanylmethoxy-, 
Methylsulfinylmethoxy-, Methylsulfonylmethoxy-, C3-6-Cyc!oalkyloxy- oder 
C 3 .6-Cycloalkyl-Ci-2-alkyloxygruppe, 

eine Carboxy-, C^-Alkyloxycarbonyl-, Carboxy-C w -aIkyl-, C^-Alkyloxy- 
carbonyl-C^-alkyl-, Aminocarbonyl-, Ci.2-Alkylaminocarbonyl-, Di-(C 1 . 2 - 
alkyl)aminocarbonyl-, Morpholin-4-ylcarbonyl- oder Cyanogruppe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci_2-Alkylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)amino-, Cyan-Ct-2-alkyl- 
aminor, [iy-(Cyan-Ci-2^ C1.2-Alkyloxy-carbonyl-C1.2- 
alkylamino-, Ci. 2 -Alkyl-carbonylamino-, C^-Alkyloxy-carbonylamino-, Ci^- 
Alkylsulfonylamino-, Bis-CC^alkylsulfonylJ-amino-, Aminosulfonylamino-, 
Ci-2-Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)amino-sulfonylamino-, 
Morpholin-4-yl-sulfonylamino-, (Ci-2-Alkylamino)thiocarbonylamino-, (C1.2- 
Alkyloxy-carbonylamino)carbonylamino-, Aminocarbonylamino-, Ci-2-AlkyI- 
aminocarbonylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocart>onylamino- oder Morpholin-4- 
ylcarbonylamino-Gruppe, 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1 -yl-, 3-Methyl-2-oxo-imidazolidin-1 -yl-, 2,4-Dioxo- 
imidazolidin-1 -yl-, 3-Methyl-2,4-dioxo-imidazolidin-1 -yl-, 2,5-Dioxo-imidazo- 
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lidin-1 -yl-, 3-Methyl-2,5-dioxo-imidazolidin-1 -yl-, 2-Oxo4iexahydropyrimidin-1 - 
yl- oder 3-Methyl-2-oxo-hexahydropyrimidin-1-yl-Grtippe, 

Oder 

* eine Ci-2-Alkylsulfanyl-, Ci.2-Alkylsulfjnyl- f Ci-2-AIkylsulfonylt, Aminosulfonyl-, 
Ci-2-Alkylaminosulfonyl- oder Di-(Ci-2-alkyI)aminosulfony!gruppe f 

und,R 11 und R 12 , die gleicb oder verschjeden sein kqnnen, ^n.y^s^&filE^' t 
10 Fluor-, Chlor- CKler Brpnriatom pder , ; V; 

eine Methyl-, Cyan-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe, 

oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
is gebunden sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy-, 1 ,3-Pro- 

pylen- oder 1,4-Butylen-Gruppe bedeuten, 

eine Phenyl-Ci- 3 -alkylgruppe, in der der Alkylteil durch eine Carboxy-, Ci-2-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkylaminocarbonyl- oder Di-(Ci-2-alkyl)amino- 
20 carbonyl-Gruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C 2 -3-alkenyIgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, 

25 

eine Phenyl-(CH 2 )m-A-(CH 2 )n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

A eine Carbonyl-, Hydroxyiminomethylen- oder Ci_2-Alkyloxyiminomethylen- 
30 Gruppe, m die Zahl 0 oder 1 und n die Zahl 1 oder 2 bedeuten, 
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eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in derzwei benachbarte Wasserstoffatome des 
Phenylteiles durch eine -O-C0-NH-, -NH-CO-NH-, -N=CH-NH- f -N=CH-0- Oder 
-O-CH2-CO-NH- Briicke ersetzt sind, wobei die vorstehend erwahnten Brilcken 
durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein konnen, 

eine Phenyl-(CH2)m-B-(CH 2 ) n -Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 , m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

B eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy- oder Ci- 2 -AIkyloxygruppe 
substituiert ist und gegebenenfalls zusatzlich durch eine Methylgruppe 
substituiert ist, bedeutet, 

eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durch R 10 bis R 12 substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-on-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe, 

eine Heteroaryl-Ci-3-alkylgruppe, wobei unter dem Begriff Heteroaryl eine Pyrrolyl-, 
Imidazqly!-, Triazolyl-, Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothia- 
zolyK Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidinyl-, Pyrazinyl-, Indolyl-, Benzimidazolyl-, 2,3- 
Dihydro-2-oxo-1H-benzimidazolyl-, Indazolyl-, Benzofuranyl-, 2,3-Djhydrobenzo- 
furanyl-, Benzoxazolyl-, Dihydro-2-oxo-benzoxazolyl-, Benzoisoxazolyl-, Benzo- 
thiophenyl-, Benzothiazolyl-, Benzoisothiazolyl-, Chinolinyl-, 1 ,2-Dihydro-2-oxo~ 
chinolinyl-, Isochinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, Cinnolinyl-, Chinazolinyl-, 
1,2-Dihydro-2-oxo-chinazolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-phthalazin-4-yh Cumarinyl- oder 
3,4-Dihydro-3-oxo-2H-benzo[1,4]oxazinyl-Gruppe zu verstehen ist, 
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wobei die vorstehend erwahnten Heteroarylgmppen an Kohlenstoffatomen 
durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, durch eine Methyl- Trifiuormethyi-, 
Cyan-, Aminocarbbnyl-, AminosuKbnyl-, Methylsulfonyl-, Nitro-, Amino-, 
Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
5 Trifluormethoxygruppe substituiert sein k6nnen und die Iminogruppen der 

vorstehend erwahnten Heteroarylgmppen durch Methyl- oder Ethyigruppen 
substituiert sein kSnnen, 

eine Furanyl-A-CH 2 -, Thienyl-A-CH 2 -, Thiazolyl-A-CHz- oder Pyridyl-A-CHr<3ruppe, 
10 wobei A wie vorstehend erwahnt definiert ist, . . . 

eine Furanyl-B-CH^r, Thienyl-B-CH 2 -, Thiazolyl-B-CH^ oder Pyridyl-B-CHrGruppe, 
wobei B wie vorstehend erwahnt definiert ist, 

15 eine Ci.4-Alkyl-A-(CH 2 ) n -Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3^-Cycloalkyl-(CH2)m-A-(CH 2 )n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

20 

eine C3-6-Cycloalkyl-(CH 2 )m-B-(CH 2 )n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH 2 )n-Gruppe ( in der R 21 eine Ci-^AIkyloxycarbonyl-, Aminocarbonyl-, 
25 Ci-2-Alkylaminocarbonyl-, DKC^-alkylJaminocarbonyl-, Pyirolidin-1-yI-carbonyl-, 
Piperidin-1-yl-carbonyl- oder Morpholin-4-yl-carbonyl-Gruppe bedeutet und A und n 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-D-Ci- 3 -alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor- 
30 , Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifiuormethyi- oder Methoxygruppe substi- 
tuiert ist und D eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Sulfinyl- oder Sulfonyl- 
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.eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci«4-Alkylgruppe, wobei 

Ra eine Cyano-, Carboxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl- 
aminocarbonyh Di-(Ci. 2 -alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 
Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyKGruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C 2 -4-AlkyIgruppe, wobei 

R b eine Hydroxy-, Ci-3-Alkyloxy- f Amino-, C^-Alkylamino-, Di-(Ci^-alkyl)- 
amino-, Pyrrolidin-1-yh Piperidin-1-yI-, Morpholin-4-yl, Piperazin-1-yl-, 4- 
Methyl-piperazin-1-yl- oder 4-Ethyl-piperazin-1-yl-Gruppe darstellt und durch 
mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1-SteIlung des 
Xanthingertlstes isoliert ist, 

oder eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-6-Alkylgruppe, 

eine C 2 ^-Alkenylgruppe, 

eine C^-Alkinylgruppe, 

eine Cs^-Cycloalkylgruppe, 

eineC3^-Cycloalkyl-Ci^-alkylgruppe, 

eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tetrahydropyran-3-yl-, Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 
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eine Phenylgruppe, die gegebenenfalls durch efn Fluor-, Chlor- Oder Bromatom oder 
durch eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-Ci^-alkyigruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor-, 
Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-, 
Methoxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C^-alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor-oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, ; 

eine Phenylcarbonyl-Ci-2-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Heteroaryl-Ci-3-alkylgruppe, wobei der Begriff Heteroaryl wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

eine Furanylcarbonylmethyl-, Thienylcarbonylmethyl-, Thiazolylcarbonylmethyl- oder 
Pyridylcarbonylmethylgruppe, 

eine Ci^-Alkyl-carbonyl-Ci.2-alkyl-Gruppe, 

eine C3-6-Cycloalkyl-carbonyl-Ci- 2 -alkyl-Gruppe, 

eine Phenyl-D-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, und D wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 
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eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci-4-Alkylgruppe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 

eine durch eine Gfuppe R b substituierte C2-4-Alkylgruppe, wobei Rb wie vorstehend > 
5 erwahnt definiert ist und durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstick- 
stoffatom in 3-Stellung des Xanthingeriistes isoliert ist, 

R 3 eine C^AIkylgruppe, 

10 eine Ca-r-Alkenylgnjppe, 

eine C3-5-Alkenylgruppe, die durch ein Fluor- Chlor- oder Bromatom oder eine 
Trifiuormethylgruppe substituiert ist, 

15 eine C3-e-Alkinylgruppe, 

eine durch die Gruppe Rc substituierte Ci-3-Alkylgruppe, wobei 

R c eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Methylgaippen substituierte C 3 -6- 
20 Cyclpalkylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Methylgruppen substituierte C5-6- 
Cycloalkenylgruppe, 

25 eine gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlpr-, Brom- oder lodatom, durch eine 
Methyl-, Trifluormethyl-, Cyan-, Nitro-, Amino-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Drfluormethoxy- oder Trifluormethoxy gruppe substituierte Phenylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Fluoratome substituiert ist, 

eine Naphthylgruppe oder 
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eine gegebenenfalls durch eine Methyl- oder Trifluormethylgruppe substituierte 
FuranyK Thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothiazolyl- oder Pyridyl- 
gruppe bedeutet f 

eine gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- pder Bromatom, durch eine Methyl-, 
Trifluormethyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methpxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxyr 
gruppe substituierte Phenylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, {i d4ff _ r > . 

eine Naphthylgruppe 

oder eine Phenyl-C 2 :3-alkenyl-gruppe 

und 

R 4 eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Amino-, Methylamino- 
oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

eine Azetidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4-Stellung durch eine Amino-, 
Methylamino-, Dimethylamino- oder [(2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonylmethyl]- 
aminogruppe substituiert ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Methyl- oder Ethylgruppe substituiert sein kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Ci.2-Alkyl-aminocarbonyl- f Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1-yI-carbonyl-, (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
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thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-yIcarbonyi- oder Moipholin-4-ylcarbonyl-Grup- 
pe substituiert ist, 

eine 3-Amincnpiperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5 5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-l-ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

10 eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-^tellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CHrCHrBrucke ersetzt 
ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
15 men mit einem Wasserstoffatom in 6-Steilung durch eine -CH 2 -CH2-Brucke ersetzt 
ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 4-Stellung zusam- . 
men mit einem Wasserstoffatom in 6-Stellung durch eine -CH2-CH 2 -Brucke ersetzt 
20 ist, 

eine Piperidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 
eine Piperidiri-3-yl- oder Piperidin-4-ylgruppe, . . 

25 

eine Piperidin-3-yl- oder Piperidin-4-ylgnjppe, die in 1-Stellung durch eine Amino- 
gruppe substituiert ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung oder in 4-Stellung durch eine 
30 Aminogruppe substituiert ist, 
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eine gegebenenfalls am KohlenstoffgerOst durch eine oder zwei Methylgaippen 
substituierte Piperazin-1-yl- oder [1,4]Diazepan-1-ylgrijppe t 

eine 3-lmino-piperazin-1-yl- f 3-lmino-[1,4]diazepan-1-yI- oder 5-lmino-[1,4]diazepan- 
1-ylgruppe, 

eine [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substltuiert 
ist, 

eine C^Cycloalkyl-aminogruppe, in derder Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Methylamino- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- . 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
isoliert sind, 

eine N-(C3^-Cycloalkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-, Methylamino- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, wobei die 
beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome 
voneinander isoliert sind, 

eine C^Cycloalkyl-aminognjppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Aminomethyl- 
oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3-6-Cycloalkyl)-N-(Ci-2-alkyl)-aminogruppe, in derder Cycloalkylteil durch 
eine Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine C3-6-Cycloalkyl-Ci-2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3^-Cycloalkyl-Ci-ralkyl)-N-(Ci-2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert \st, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
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R 15 eine Ci^-Alkylgaippe und 

R 1? eine 2-Aminoethyh 2-(Methylamino)ethyl- Oder 2-(Dimethylamino)ethyl- 
gruppe darstellt, wobei der Ethylteil jeweils durch eine Oder zwei Methyl- oder 
Ethylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkyl-aminocarbonyl-, Di- 
(Ci. 2 -alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyh Piperidin-1-yIcarbonyl- 
oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe substituiert sein kann, 

eine Aminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine Pyrnolidin-3-yl-, Piperidin-3- 
yl-, Piperidin-4-yl~, PyrroIidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyh Piperidin-2-yJmethyl- 
, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe substituiert ist, 

eine Ci. r Alkylaminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine Pyrrolidin-3-yh 
Piperidin-3-yl- f Piperidin-4-yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin- 
2-ylmethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin^-ylmethylgruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-propyl-, 3-Methylamino-propyl- oder 3-Dimethyfamino-propylgruppe, in 
der der Propylteil durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein kann, 

eine 4-Amino-butyj-, 4-Methylamino-butyI- oder 4-Dimethylamino-butylgruppe, in der 
der ; Butylteil durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein kann, 

eine Ci_2-A!kylgruppe, die durch eine 2-Pyrrolidinyl-, 3-Pyrrolidinyl-, 2-Piperidinyl-, 3- 
Piperidinyl- oder 4-Piperidinylgruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl~ oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

eine C3^-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethyl- 
gruppe substituiert ist oder 
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eine C3^-CycIoalkyl-Ci-2-alkylgaippe f in der der Cycldalkylteil durch eine Amino-, 
Aminomethyl- Oder Aminoethylgruppe substituiert ist, bedeuten, 

wobei soweit riichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl-, 
5 Alkenyl- und Alkinylgruppen geradkettig oder verzweigt sein kflnnen, 

mit der MaRgabe, daR die Verbindungen, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2-Hydroxypropyh Aminocarbonyl- 
io methyl- oder Benzylgruppe, ... 

R 2 eine Methylgruppe, 

R 3 eine Ci^-Alkylgruppe, eine gegenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Brdmatom 
15 oder eine Methylgruppe substituierte Benzylgruppe, eine 1 -Phenylethyl- oder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yl-, 2-Buten-1-yl-, 3-Chlor-2-buten-1-yl- oder 2-Me- 
thyI-2-propen-1 -ylgruppe 

und 

20 

R 4 eine Piperazin-1 -ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

25 Eine besonders zu erwShnende Untergruppe der bevorzugten Verbindungen der 
Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel I, in denen R 1 bis 
R 4 wie oben erwahnt definiert sind, mit der zusatzlichen MaBgabe, daR die Verbin- 
dungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1 -yl- oder 
[1,4]Diazepan-1 -ylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, deren Tautomere, Enantio- 

30 mere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 
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Eine zweite besonders zu erwahnende Untergruppe der bevorzugten Verbindungen 
der Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel I, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatorn, 

eine Ci^-Alkylgruppe, 

eine C3-5-Alkenylgruppe, 

eine 2-Pnopen-1-yIgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 
eine Ca-s-Alkinylgruppe, 

eine Phenyl-d^-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch iR 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei . 

R 10 ein Wasserstoffatorn, ein Fluor-, Chlor- Oder Bromatom, 

eine Methyl-, Ethyl-, Trifluormethyl-, oder Ethinylgruppe, 

eine Hydroxy-, Methoxy-, Ethoxy-, Difluormethoxy-, Trifluornnethoxy-, 2,2,2- 
Trifluorethoxy-, Phenpxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, 
Cyan-Ci-2-alkyloxy-, Pi-^AIkyl-sulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy-, Carboxy-Qi-2- 
alkyloxy-, Ci-2-Alkyl9xy-Garbonyl-Ci.2-alkylpxy-, Aminocarbonyl-Qi.r-alkyloxy-, 
C^rAIW^minorarbonyl^^ 

alkylpxy-, Pyrrolidin-1-ylcarbonyl-Ci.2-alkyloxy-, Piperidin-1-ylcarbonyl-Ci,2- 
alkyloxy-, Morpholin-4-ylcarbonyl-Ci_ 2 -alkyloxy-gruppe, 

eine Carboxy-, C^ 2 -Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci.2-Alkylaminocar- 
bonyl-, DKCi.2-aIkyl)aminocart)onyl-, Morpholin-4-ylcarbonyl : oder Cyano- , 
gmppe, 
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eine Nitro-, Amino-, d-2-Alkylamino-, Di-(Ci.2-alkyl)amino-, Cyan-Ci-2-alkyl- 
amino-, [N-(Cyan-Ci-2-alkyl)-N-methyI-amino]- f C^a-Alkyloxy-carbonyl-Ci-r 
alkylamino-, Gi.^Alkyl-carbonylamino-, d-2-AlkyIoxy-carbonylamino-, C1-2- 
Alkylsulfonylamino-, Bis-fC^-alMsulfonylJ-amino-, Aminosulfonylamino-, 
Ci-2-Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci.2-aIkyl)aniino-sulfonylamino-, 
Morpholin-4-yl-sulfonylamino-, (Ci,rAIkylamino)thto 
Alkyloxy-carbonylamino)carbonylaminp-, Aminoc^rbonylamino- f .Ci.2-Alkylr 
aminocarbonylaminor, Di-(Ci-ralkyI)amin MoiphoHn^-; 
yl-carbonylamino-Gruppe, .^i.,,...,;^- 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1-yl-, 3-Methyl-2-oxo-imidazolidin-1-yl-, 2,4-Dioxo- 
imidazolid|n-1 -yl-, 3-Methyl-2,4-dioxo-imidazolidin-1 -yh 2,5-Dioxo-imidazo- 
lidin-1 -yl-, 3-Methyl-2, 5-dioxo-imidazolidin-1 -yl-, 2-Oxo-hexahydropyrimidin-1 - 
yl- oder S-Methyl^-oxo-hexahydropyrimidin-l-yl-Grtippe, 

oder 

eine Ci-2-Alkylsulfanyl- f Ci-2-Alkylsulfinyl-, C^-Alkylsulfonyl-, Aminosulfonyl-, 
Ci.2-Alkylaminosulfonyl- oder Di-(Ci-2-alkyl)aminosulfonylgruppe, 

und R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein konnen, ein Wasserstoff-, 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 

eine Methyl-, Cyan- oder Methoxygruppe, 

oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an beriachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxy-Gruppe bedeuten, 

eine Phenylmethylgruppe, in der der Methylteil durch eine Carboxy-, Methoxycarbo- 
nyl- oder Arninocarbonylgruppe substituiert ist, 
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eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil durch eine Carboxy-, Methoxycarbo- 
nyl- Oder Aminocarbonylgruppe substituiert ist, . 

eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy-, Hydroxyimino- Oder Methoxyiminogruppe substituiert ist, 

eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy- 
gruppe und eine Methylgruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbpnylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 1 ° bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine 1-(Phenylcarbonyl)ethyl- oder 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 
eine 2-(Phenyloxy)ethylgruppe, 

eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgnjppe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durph eine Methyl-, Nitro-, Aminot-, Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Cyan-, 
Aminocarbonyl- oder Aminosulfonylgruppe substituiert sein kann, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-on-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe 

eine Oxazolylmethyl-, Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyl-, Pyridylmethyl-, Benzo- 
furanylmethyl-, 2,3-Dihydrobenzofuranylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyl-, Benzo- 
[d]isothiazolylmethyl-, (1H-lndazol-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl-, (1,2-Dihydrb-2- 
oxo-chinolin-4-yl)meithyl-, Isochinolinylmethyl-, (1 ,2-Dihydro-1-oxo-isochino|in-4- 
yl)methyl-, Cinnolinylmethyl-, Chinazolinylmethyl-, (1,2-Dihydro-2-oxo-chinazolin-4- 
yl)methyl-, (1 ,2-Dihydro-1-oxo-phthalazin-4-yl)methyl- oder Cumarinylmethyl-Gaip- 




WO 02/068420 PCT7EP02/01820 

-57- 

pe, wobei der heterocydische Teil jeweils durch.eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, , 

eine Chinolinylmethyl- oder Isochinolin^methylgruppe, wobei der heterocydische 
Teil jeweils durch eine Cyan-, Nitro-, Amino, Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, 
Aminqcarbonyl- crier Aminosulfonylgruppe^^ . 

eine Pyirojylethyh^ Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 

gruppe, wobei der het^rpcydisphe Teil jewels .durch eine Methylgnuppe substituiert 
sein kann, : . ; ~ ;>? , .. . ^ :uy ,^ .^i ■ 

eine Furanylcarbonylmethyl-, ThienylcarbonylmethyK Thiazolylcarbonylmethyl- oder 
Pyridylcarbonylmethylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cydopropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-StelIung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine 2-Oxopropylgruppe oder 

eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-6-Alkylgruppe, 



eine Ethenylgruppe, 
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eine 2-Propen-1 -yl- Oder 2-Propin-1 -ylgruppe, 
eine C^Cycloalkylgruppe, 

5 

eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tetrahydropyran-3-yh Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 

eine Phenylgruppe, 

10 

eine Phenyl-Ci-4-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor- oder Chloratom, 
eine Methyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-; Methoxy- oder Trifluormethoxygruppe 
substituiert sein kann, 

. 15 eine Phenylcarbonylmethylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor- oder Chlor- 
atom, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert sein kann, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

20 eine 2-(Phenyloxy)ethylgruppe, 

* * ■ • . * . 1 

^ine Pyridylmethyl- oder Pyridylethylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine C3-6-Cycloalkyl- f Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
25 carbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine C3-6-Cycloalkyh Cyan-, Carboxy-, 
Methoxycarbonyl-, Hydroxy-, Methoxy- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, 



30 oder eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine C^Cycloalkyl-, Cyan-, 
Carboxy-, Methoxycarbonyl-, Hydroxy-, Methoxy- oder Dimethylaminogruppe 
substituiert ist, 
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R 3 eine C^AIkenylgaippe, 

eine 1-Cyclopenten-1-ylmethyl- Oder 1-Cyclohexen-1-ylmethylgiuppe f 

5 

eine 1 -Cyclopenten-1 -ylmethylgruppe, in der der 1 -Cyclopenten-1 -yl-Teil durch eine 
Methylgruppe substituiert ist, 

eine 2-Propin-1-yl-, 2-Butin-1-yl- oder 2-Pentin-1-ylgruppe, 

10 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluoratom Oder eine Cyan-, Methyl- Methoxy- oder 
Trifluormethylgruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

15 

eine Benzylgruppe, in der der Phenylteii durch ein oder zwei Fluoratome, ein Chlor-, 
Brom- oder lodatom, oder eine Methyl-, Methoxy-, Cyan-, Nitre- oder Aminogruppe 
substituiert sein kann, 

20 eine Furanylmethyl- oder Thienylmethylgruppe, 

eine Cyclopropylmethylgruppe oder 

eine Cyclopropylmethylgruppe, in der der Cyclopropylteil durch eine Methylgruppe 
25 substituiert ist, und 

R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

30 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, Dimethylaminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl- 



) 

WO 02/068420 



') 

PCT/EP02/01820 



-60- 

carbonyh (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, ThiazoIidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-y!)carbonyh Piperidin-1-yIcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
Gaippe substltuiert ist, 

5 eine 3-Amino-piperidin-1-yigruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Steliung oder in 
5*Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CH^CHrBrQcke ersetzt 
10 ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-giuppe, die in 3-SteIlung durch eine Aminogruppe 
substituiert ist, 

15 eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- oder 3-Amino-2-oxo-1 -methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

eine [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe,.die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

20 

eine Cyclohexyjgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine2-Amino-cyclohexylaminogruppe, 
25 oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder 
30 zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, 

Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrolidin-1-ylcarbonylgruppe substituiert sein 
kann, bedeuten, 
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wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwShnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig Oder verzweigt sein konnen, 

5 deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

Eine dritte besonders zu erwahnende Untergruppe der bevorzugten Verbindungen 
der Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel I, in denen 

10 R\ R 2 und R 3 wie oben erwahhtdefin 

R 4 eine Piperidin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

15 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyh Methylaminocarbonyl-, Dimethylaminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl- 
carbonyl-, (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl- f (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
20 Gruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 6-Stellung durch eine -Chb-Chfe-Brtlcke ersetzt 
ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substi- 
30 tuiertist, 
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eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- Oder 3-Amino2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogaippe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cyclohexylaminogruppe, 

oder eine durch die Reste R 1 * und R 16 substituierte Aminogruppe darstellt, in der 

10 R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder 
zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyh Methylaminocarbonyl- 
Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrplidin-1 -ylcarbonylgmppe substituiert sein 
is kann, 

\A/obei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein k8nnen, 

20 deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

Besonders bevorzugte Verbindungen der obigen allgemeinen Formel I sind die- 
jpnigen, in denen 

25 R 1 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci^-Alkylgruppe, 

eine C3-5-Alkenylgruppe, 

30 

eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 
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eine C3-5-Alkinylgruppe, 
eine Phenylgruppe, 

5 eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch ein Oder zwei Fluoratome, 
ein Oder zwei Chloratome, ein Bromatom, eine bis drei Methylgruppen, eine Butyl-, 
Trifluormethyh Hydroxy-, Methoxy-, Nitro-, Amino-, Carboxy- oder Ethoxycarbonyl- 
gruppe substituiert sein kann, 

10 eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy- oder Hydroxyiminogruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch ein Fluoratom oder 
durch eine Methyl-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methoxy-, 

15 Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, Cyanmethoxy-, 
(Methoxycarbonyl)methoxy-, (Aminocarbonyl)methoxy-, (Methylaminocarbonyl)- 
methoxy-, (Dimethylaminocarbonyl)methoxy- f Methylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy- 
, Nitro-, Amino-, (Methoxycarbonyl)methylamino-, Acetylamino-, Methoxycarbonyl- 
amino-, Methylsulfonylamino-, Bis-(methylsulfony!)-amino-, Aminocarbonylamino-, 

20 Dimethylaminocarbonylamino-, (Methylamino)thiocarbonylamino-, (Ethoxycarbonyl- 
amino)carbonylamino- oder Cyanmethylamino-Gruppe substituiert sein kann; 

"V 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch zwei Methoxygruppen 
oder durch ein Bromatom und durch eine Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

25 

eine 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 
eine 2-Phenylethenylgruppe, 
30 eine 2-(Phenoxy)ethylgruppe, 

eine Phenylsulfanylmethyl- oderPhenylsulfinylmethylgruppe, 

{ 
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eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, 

eine Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyh Pyridylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyl-, 
Benzo[d]isothiazolylmethyl-, (1H-lndazol-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl- oder Iso- 
chinolinylmethylgruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch efne Methyl- 
gruppe substituiert sein kann, 

eine Isochinolinylmethylgruppe, in der der Isochinolinylteil durch eine Nitro- oder 
Aminogruppe substituiert ist, 

eine (1 ^-Dihydro^-oxo-chinolin^-yljmethylgruppe, 

eine Chromen-4-on-3-ylgruppe, 

eine Pyrrolylethyl-, Triazolylethyl-, Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 
gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert 
sein kann, 

eine Thienylcarbonylmethylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclpprppyh Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-SteIlung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 



eine 2-Oxopropylgruppe oder 



WO 02/068420 PCT/EP02/01820 

-65- 

eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 
R 2 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci-6-Alkylgajppe, 
eine Ethenylgruppe, 

eine 2-Propen~1-yl- oder2-Propin-1rylgnippe,-.. ; ; . . .. ,. /t i 

eine Phenylgruppe, 

eine Phenyl-Ci-4-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluoratom, eine Methyl 
oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
carbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Cyan-, Hydroxy-, Methoxy- oder 
Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

R 3 eine C4-6-Alkenylgruppe, 

eine 1 -Cyclopenten-1 -ylmethyl- oder 1 -Cyclohexen-1 -ylmethylgruppe, 
eine 2-Propin-1-yl-, 2-Butin-1-yl- oder 2-Pentin-1-ylgaippe, 
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eine Phenylgruppe, die diirch em Fluoratom oder eine Cyan-, Methyl- oder Trifluor- 
methylgruppe substituiert sein kann, 

erne Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

5 

eine Naphthylgruppe, 

eine Benzylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, ein lod- 
atom oder eine Cyan-, Nitro- oder Aminogruppe substituiert sein kann, 

10 

eine Naphthylmethylgruppe, 
eine 2-PhenylethenyIgruppe, 
is ejne Furanylmethyl- oder Thienylmethylgruppe oder 
eine Cyclopropylmethylgruppe und 

R 4 eine Pyrrolidin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
20 ist, . 

eine Azetidin-1 -ylgruppe, die durch ejne Aminomethylgrupp^ substituiert ist, 

eine Pyrrolidin-1 -ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

eine Piperidin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4-Stellung durch eine Amino-, 
Methylamino-, Dimethylamino- oder [(2-Cyan-pyrrolidin-1-yl)carbonylmethyl]-. 
aminogruppe substituiert ist, wobei der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Methylgruppe substituiert sein kann, 

30 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Pyrrolidin-1 -yl-carbonylgruppe substituiert ist, 
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eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung zusatz- 
lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-l-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CH2-CH2-BrQcke ersetzt 
ist, . ■ t , : . . . ■■ 

eine Piperidin-lrylgruppe, die durch eine /^inpmethylgruppe ^ ist; .« 

eine Piperidin-3-yl- Oder Piperidin-4-yl-gruppe, 

eine 1 -Amino-piperidin-3-yl- Oder 1 -Amino-piperidin-4-ylgruppe, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-StelIung oder in 4-Stellung durch.eine 
Aminogruppe substituiert ist, 

eine Piperazin-1-yl- oder [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe, 

eine [1,4]Diazepan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

eine 3-Aminopnopylgruppe, 

eine Cyclohexylgruppe, die durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cydopropylaminogixippe, 
eine 2-Amino-cyclobutylaminogoippe, 

eine 2-Amino-cyclopentylamino- oder 3-Amino-cyclopentylaminogruppe, 
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eine 2-Amino-cydohexylamino-, 2-(Methylamino)-cydohexylamino- oder 3-Amino- 
cyclohexylaminogruppe, 

eine N-(2-Aminocyclohexyl)-methylaminogixippe, 

5 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

io R 16 eine 2-Aminoethyl- 2-(Methylamino)ethyl- oder 2-(Dimethylamino)ethyl- 

gruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder zwei Methylgruppen oder 
durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, Dimethylaminocarbonyl- 
oder Pyrrolidin-1-ylcarbonylgruppe substituiert sein kann, 

15 oder eine Amino- oder Methylaminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine . 
Pyrrolidin-3-yh Piperidin-3-yI-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-2-ylmethylgruppe 
substituiert ist, bedeuten, 

wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
20 Alicenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein kdnnen, 

ro(t.der MaBgabe, daB die Verbindungen 

3-Methyl-7K2-buten-1-yl)^ 

25 

3-MethyI-7-(2-methyl-2-propen-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin, 
3-Methyl-7-benzyl-8-(piperazin-1-yl)-xanthin, 
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30 



1 f 7-Diben2yl-3-methyl-8-(piperazin-1-yl)-xanthin und 
1 ,3-Dimethyl-7-(4-fluorbenzyl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
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ausgeschlossen sind, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

Eine besonders zu erw§hnende Untergruppe der besonders bevorzugten Verbindun- 
gen der Formel I betrifft diejenigen yerbindungen der allgemeinen Formel I, in denen 
R 1 bis R 4 wie oben erwahnt definiert sind, mit der zusStzlichen MaBgabe, dali die 
Yerbindungen , in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1 r yt- oder 
10 [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, deren Tautomere, Enantio- 
mere, Diastereomere, deren Gemische und deren Sa|ze. 

Eine zweite besonders zu erwShnende Untergruppe der besonders bevorzugten 
Verbindungen der Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel 
15 I, in denen. 

R 1 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci^-Alkylgruppe, 

20 

eine C^-Alkenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

25 eine C3-5-Alkinylgruppe, 

eine Phenyl-C^-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, 
ein oder zwei Chloratome, ein Bromatom, eine bis drei Methylgruppen, eine Trifluor- 
methyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Nitro-, Amino-, Carboxy- oder Ethoxycartx)nylgruppe 
30 substituiert sein kann, 
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eine 2-PhenyIethylgruppe, in derder Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy- oder Hydroxyiminogruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in derder Phenylteil durch ein Fluoratom oder 
durch eine Methyl-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-y1oxy-, Cyanmethoxyv. 
(Methoxycarbonyl)methoxy-, (Aminocarbonyl)methoxy-, (Methylaminocarbonyl)- 
methoxy-, (Dimethylaminocarbonyl)methoxy-, Methylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy- 
, Nitro-* Amino-, (Methoxycarbonyl)methylamino-, Acetylamino-, Methoxycarbonyl- 
amino-, Methylsulfonylamino-, Bis-(methylsulfonyl)-amino-, Aminocarbonylamino-, 
Dimethylaminocarbonylamino-, (Methylamino)thiocarbonylamino-, (Ethoxycarbonyl- 
amino)carbonylamino- oder Cyanmethylamino-Gruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in derder Phenylteil durch zwei Methoxygruppen 
oder durch ein Bromatom und durch eine Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

eine 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine 2-(Phenoxy)ethylgruppe, 

eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 
eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, 

eine Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyl-, Pyridylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyi-, 
Benzo[d]isothiazolylmethyl-, (1H-lndazol-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl- oder Iso- 
chinolinylmethylgruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methyl- 
gruppe substituiert sein kann, 
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eine Isochinolinylmethyjgruppe, in der der Isochinolinylteil durch eine Nitro- Oder 
Aminogruppe substituiert ist, , 

eine (1 f 2-Dihydro-2^xo<*iinolin-^yl)methylgruppe l 

eine Pyrrolylethyl-, TYiazolylethyl-, Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 
gruppe, wobei der heterocyciische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert 
sein kann, . .. 

eine ThienylcaVbonylmethylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine 2-OxopropyIgruppe oder 

eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci^-Alkylgruppe, 

eine Ethenylgruppe, 

eine 2-Prc>pen-1-yl- oder 2-Propin-1-ylgruppe, 
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eine Phenylgruppe, 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluoratom, eine Methyl- 
oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

10 eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyh Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
carbonylgaippe substituiert ist, oder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Cyan-, Hydroxy-, Methoxy- oder 
Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

15 . 

R 3 eine d^-Alkenylgruppe, 

eine 1-Cyclopenten-1-ylmethyl- oder 1-Cyclohexen-1-ylmethylgruppe, 

20 eine 2-Propin-1-yl-, 2-Butin-1-yl- oder 2-Pentin-1-ylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluoratom oder eine Cyan-, Methyl- oder Trifluor- 
methylgruppe substituiert sein kann, 

25 eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

eine Benzylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, ein lod- 
atom oder eine Cyan-, Nitro- oder Aminogruppe substituiert sein kann, 

30 eine Furanylmethyl- oder Thienylmethylgruppe oder 



eine Cyclopropylmethylgnuppe und 
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R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusStzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

5 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgaippe f in der der Piperidin-i-yf-Teil zusStzlich durch eine 
Pyrrolidin-1-yI-carbonyIgruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Pipendin-1ryl-Teil in^^^lung'^satz- 
10 lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CH2-CHrBrucke ersetzt 
ist, 

15 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substi- 
tuiert ist, 

eine [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
20 ist, 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cydohexylaminogruppe, 

25 

Oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

30 R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der EthylteiLdurch eine oder 

zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, 
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Dimethylaminocarbonyl- Oder Pyrrolidin-1-ylcarbonylgruppe substituiert sein 
kann, bedeutet, 

wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
5 Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein kannen, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren' Salze. 

Eine dritte besonders zu erwahnende Untergruppe der besonders bevorzugten Ver- 
io bindungen der Formel I betrifft diejenigen Verbindungen der allgemeinen Formel I, in 
denen 

R 1 , R 2 und R 3 wie oben erwahnt defintert sind urid 

15 R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe, substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1-yI-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zus§tzlich durch eine 
20 Pyrrolidin-1-yl-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine a-AminoTpipendin-l-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung zusatz- 
lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, |n der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CHz-CHrBrucke ersetzt 
ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe 
30 substituiert ist, 



eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
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eine 2-Aminp^yQlohe^laminpgruppe, 

oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe bedeutet, in der 
R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-AminoethYlgnjp^ der Ethylteil durch eine oder 

' zwei Methylgruppen oder durqh eine Aminpcarbonyl-, 
10 Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrolidin-1 -ylcarbonylgruppe substituiert sein 

kann, 

wobei soweit nichts anderes erwShnt wurde, die vorstehend erwShnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

15 •' 

. deren Tautomere, Enantiomere, Djastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

Als eine weitere Untergruppe von Verbindungen der allgemeinen Formel I sind die- 
jenigen zu nennen, in denen 

20 

R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine d-s-Alkylgruppe, 
25 eine C^AIkenylgruppe, 
eine C^-Alkinylgruppe, 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei 

30 

Ra eine C3-7-Cycloalkyh Heteroaryl-, Cyanor, Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocarbonyl-, C^-Alkylamino-carbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)-amino- 
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carbonyl-, Pyrrolidin-1-yIcarbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyI-, Morpholin-4- 
ylcarbonyl-, Piperazin-1-ylcarbonyl-, 4-Methylpiperazin-1-ylcarbonyl- oder4- 
Ethylpiperiazin-1 -ylcarbonylgruppe bedeutet, 

eine durch eine Phenylgruppe substituierte Ci^-Alkylgaippe, wobei der Phenylring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und 

R i0 ein Wasserstoffatom, 

ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 

eine Ci-4-Alkyl-, Hydroxy-, oder Ci-4-AIkyloxygruppe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci-3-Alkylamiho-, Di-(Gi-3-aIkyl)amino-„Pyrrolidin-1-yl-, 
Piperidin-1-yi-, Morpholin-4-yl-, Piperazin-1-yl-, 4-(Ci^-Alkyl>piperazin-1-yh 
Ci^-Alkyl-carbonylamino-, Arylcarbonylamino-, Aryl-Ci- 3 -alkyf-rarbonylamino-, 
C^AIkyloxy-carbonylamino-, Aminocarbonylamino-, Ci^-Alkyl-aminocarbo- 
nylamino-, Di-(Ci^-alkyl)aminocarbonylamino-,Ci. 3 "-Alkyl-sulfonylamino- f Aryl- 
sulfohylamino- oder Aryl-Ci^alkyl-sulfonylaminogruppe, 

eine N-(Ci^Alkyl)-Q^ralkyl-carbonylamino-, N-CQ^-AlkyO-arylcarbonyl- 
amino-, N-(Ci. 3 -Alkyi)-aryl-Ci^-alkyl-carbonylamino-, N-{Ci. 3 -Alkyl)-Ci-3- 
alkyloxy-carbonylamino-, N^AminocarbonylJ-Ci^-alkylamino-, N-(Ci^-Alkyl- 
aminoparbonyl)-Ci^-alkylamino -, N-[Di-(Ci-3-alkyl)aminocarbonyl]-Ci^- 
alkylamino-, N^Ci-a-AlkylJ-C^-alkyl-sulfonylamino-, N-fC^-AlkylJ-aryl- 
sulfpnylamino-, oder N-(Ci-3-A!kyl)-aryl-Ci-3-alkyl-sulfonylaminogruppe, 

eine Cyan-, Carboxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci-3-Alkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci-3-alkyl)-aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 
Piperidin-1 -yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1 -yl-carbonyl- 
oder 4-(Ci-3-Alkyl)-piperazin-1 -yl-carbonylgruppe, 
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eine Ci^-Alkyl-carbonyl- Oder eine Arylcarbonylgruppe, 

eine Cart>oxy-Ci^-alkyK Ci^-Alkyloxy-carbonyl-Ci^-alkyl-, Cyan-Ci^alkyl-, 
Aminocarbonyl-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkyl-aminocarbonyl-Ci^ralkyl-, DKCi^-alkyl)- 
aminocarbonyl-Ci«3-alkyl- f Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl-Ci^-alkyl-, Piperidin-1 -yl- 
carbonyl-Ci-3-alkyl- f Morpholin-4-yl-carbonyl-Ci^-alkyl-, Piperazin-1-yl- 
carbonyl-.Ci-3-alkyl- oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazinTl -yl-carbonyl-Ci^-?ilkyl- 
gruppe, . , . . ;. -.j. v ., r< .. ' 

eine Cai^oxy^Ci^alkylQxy-;, pi^/U!^o^^rbo^ 
alkyloxy-, Aminocarbonyl-Gi-3-alkyloxy-, C1.3-Alkyl-aminocarbonyl-C1.3- 
alkyloxy-, DKCi^-alkylJ-aminocarbonyl-C^alkyloxy-, Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl- 
Ci^-alkyl-oxy-, Piperidin-1 -yl-cartonyl-Ci^-alkyloxy-, Morpholin-4-yl-carbonyl- 
Ci-3-alkyl-oxy- f Piperazin-1 -yl-carbonyl-Ci-3-alkyloxy- oder 4-(Ci. 3 -Alkyl)- 
piperazin-1 -yl-carbonyl-Ci-3-alkyloxygru ppe, 

eine Hydroxy-Ci-3-alkyl- f Ci-3-Alkyloxy-Ci-3-alkyl- f Amino-Ci^-alkyl-, C^-Alkyl- 
amino-Ci-3-alkyl-, Di-^i^-alkyl^amino-C^-alkyl-, PyrroIidin-1 -yl-Ci-3-alkyl-, 
Piperidin-1 -yl-Ci^-alkyl-, Morpholin-4-yl-Ci-3-alkyl- f Piperazin-1 -yl-Ci.3-alkyh 
4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1 -yl-C^-alkylgruppe, 

eine Hydroxy-Ci-3-alkyloxy-, Ci^-Alkyloxy-Ci-3-aIkyloxy-, Amino-Ci^-alkyloxy-, 
Ci^-Alkylamino-Ci-3-alkyloxy-, Di-(Ci-3-alkyl)-amino-Ci-3-alkyloxy-, Pyrrolidin- 
1 -yl-Ci-3-alkyloxy-, Piperidin-1 -yl-C^-alkyloxy-, Morpholin-4-yl-Ci^-alkyloxy-, 
Piperazin-1 -yl-Ci_3-alkyloxy- f 4-(C 1 ^-Alkyl)-piperazin-1 -yl-Ci-3-alkyloxygruppe, 

eine Mercapto-, Ci-3-Alkylsulfanyh C^-AIkysuIfinyl-, Ci-3-AIkylsulfonyl- f Cm- 
Alkylsulfonyloxy-, Trifluormethylsulfanyl-, Trifluormethylsulfinyl- oder Trffluor- 
methylsulfonylgruppe, 

eine Sulfo-, Aminosulfonyl-, Ci^-Aikyl-aminosulfonyl-, Di-(Ci_3-alkyl)-amino- 
suifonyl-, Pyrrolidin-1-yl-sulfonyl-, Piperidin-1 -yl-sulfonyl- f Morpholin-4-yl- 
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sulfonyl-, Piperazin-1-yl-sulfonyl- oder 4-(Ci^-Alkyl)-pipera2in-1-yl-sulfonyl- 
gruppe, 

eine durch 1 bis 3 Fluoratome substituierte Methyl- oder Methoxygruppe, 

5 

eine durch 1 bis 5 Fluoratome substituierte Ethyl- oder Ethoxygruppe, 
eine C2-4-Alkenyl- oder C2-4-Alkinylgruppe, 
10 eine 2-Propen-1-yloxy- oder 2-Propin-1-yloxygruppe, 

eine C^-Cycloalkyl- oder C^Cycloalkyloxygruppe, . 
eine C3-^Cycloalkyl-Ci. 3 -alkyl- oder C^-Cycloalkyl-Ci^-alkyloxygruppe oder 

15 

eine Aryl-, Aryloxy-, Aryl-Ci- 3 -alkyl- oder Aryi-Ci- 3 -alkyloxygruppe, 

R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
atom, ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, eine C^-Alky!-, Trifluormethyh 
20 Hydroxy-, oder C^-Alkyloxygruppe oder eine Cyangruppe, oder 

jR 11 zusarnmen mit R 12 sofern difse an benachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxy-,Difluormethylendioxy-, geradkettige 
C^AIkylen-, -CH=CH-CH=CH-, -CH=CH-CH=N- oder -CH=CH-N=CH- 
25 Gruppe und 

R 13 und R 14 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
atom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Trifluormethyl-, Ci^-Alkyl- oder 
Ci-a-Alkyloxygruppe bedeuten, 

30 

eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bis R 14 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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eine Phenyl-C 2 -3-alkenylgruppe f in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

5 eine Phenyl-<CH2)m-A-(CH2)n-Gnjppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend .erwahnt definiert sihd und 

A eine Carbonyl-, Cyaniminomethylen-, Hydro^irninomethylen- pder^ 
Alky|o>yiminomethylenrGnjppe, m die Zahl Q, J. Oder 2 und ; n dif ZahU , 2 
io oder 3 bedeuten, 

eine PhenyKCH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

15 B eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy-, Ci-3-Alkyloxy-, Amino-, C^- 

Alkylamino-, Di-(Ci-3-alkyl)-amin6-, Mercapto-, Ci^-Alkylsulfanyl-, Ci^- 
Alkylsulfinyl- oder C^AIkylsulfonylgruppe substituiert ist und gegebenenfalls 
zusatzlich durch eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, bedeutet, 

20 eine Heteroaryl-(CH 2 )m-A-(CH 2 )n-Gruppe, wobei A. m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine Heteroaryl-(CH 2 ) m -B-(CH 2 )n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

25 

eine Ci^-Alkyl-A-(CH 2 )n-Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3.7-Cycloalkyl-(CH 2 ) m -A-{CH 2 )n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
30 erwahnt definiert sind, 
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eine C 3 -7-CycloalkYl-(CH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe > wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH2)n-Gruppe, in der R 21 eine C^AIkyioxycarbonyi-, Aminocarbonyl-, 
Ci^Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)aminocarbonyl-, PyrroIidin-1 -yl-carbonyh 
Piperidin-1-yi-carbonyl- Oder Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1-yl-cartoonyl-, 4- 
Methylpiperazin-1-yl-carbonyl- oder 4-Ethylpiperazin-1-yl-carbonyl-Gaippe bedeutet 
und A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind f 

eine Phenyl-(CH2) m -D-Ci-3-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppien R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 und m wie vorstehend erwahnt sind und D 
eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Imino-, d-3-AlkyIimino-, Sulfjnyl- Oder 
Sulfonylgruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe R b substituierte C 2 -6-Alkylgruppe, wobei 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1- 
Stellung des Xanthingerustes isoliert ist undR b eine Hydroxy-, d-3-Alkyloxy-, 
Mercapto-, C^-Alkylsulfanyl-, C^-Alkylsulfinyl-, C^-Alkylsulfonyl-, Amino-, 
Ci-3-Alkylamino-, Di-(Ci^-alkyl)-amino-, Pyrrolidin-1-yh Piperidin-1-yl-, 
Morpholin-4-yl-, Piperazin-1 -yl- oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1 -ylgruppe 
bpdeutet, 

oder eine.C^-Cycloalkylgruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-s-Alkyfgruppe, 

eine C^AIkenylgruppe, 
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eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci-e-Alkylgruppe, wobei Rg wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

5 eine durch eine Phenylgruppe substituierte Ci-e-Alkylgruppe, wobei der Phenyiring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt 
definiert sipd, 

eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bisR 14 
10 wie vorstehend erwahnt definiert sind, ... . ...y;^^/^^.^..-/^-..^^ 

eine Phenyl-C 2 .3-alkenylgruppe, in der der Phenyiteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei. R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

15 eine Phenyl-(CH 2 ) m -A-(CH 2 )n-Gnjppe, in der der Phenyiteil durch R 10 bis R 14 

substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine PhenyKCH 2 )m-B-(CH 2 )n-Gruppe, in der der Phenyiteil durch R 10 bis R 14 
substituiert .ist, wobei R 10 bis R 14 , B, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

20 

eine Heteroaryl-(CH 2 ) m -A-(CH 2 )„-Gruppe, wobei A, m und xi wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine HeteroaryKCH 2 ) m -B-(CH 2 )n-Gaippe f wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
25 definiert sind, 

eine Ci^-Alkyl-A-(CH2)n-Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

30 eine C3. 7 -CycloalkyKCH2)m-A-(CH2)n-Gajppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 
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eine C3-rCycloalkyl-(CH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe, wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahntdefiniert sind, 

eine R 21 -A-(CH 2 )n-Gruppe, in der R 2 \ A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

5 

eine PhenyKCHaWD-d-s-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , m und D wie vorstehend erwahnt sind, 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C 2 -6-Alkylgruppe, wobei 

10 • ..... 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 3- 
Stellung des Xanthingeriistes isoliert ist und wie vorstehend erwShnt definiert 
ist, 

15 oder eine C3-6-Cycloalkylgruppe, 
R 3 eine C^-Alkylgruppe, 

eine durch die Gruppe Rc substituierte C-M-Alkylgruppe, wobei 

20 

. Rc ejne gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte 
C^-Cycloalkylgruppe, 

. .. ■ . . .\ . ■ * . . . 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen substituierte C5.7- 
25 Cycloalkenylgruppe odereine Aryl- oder Heteroarylgruppe bedeutet, 

eine C3-8-AlkenyIgruppe, 

eine durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, oder eine Trifluormethylgruppe 
30 substituierte C^AIkenylgruppe, 



eine C3-e-AlkinyIgruppe, 
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eine Arylgruppe Oder 

eine Aryl-C^-alkenylgruppe, 

urid 

R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNR<r 
Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen sub- 
stituiert sein kann, wobei . . . 

Re ein Wasserstoffatom oder eine C^-Alkylgruppe und 

Rd ein Wasserstoffatom, eine Ci- 3 -Alkylgruppe, eine Rf-Ci- 3 -alkylgruppe oder 
eine Rg-C 2 -3-alkylgruppe bedeutet, wobei 

R f eine Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci- 3 -Alkylamino- 
carbonyl-, Di-(Ci^alkyl)-aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 2-Cyan- 
pyrrolidin-1-ylHcarbonyl-, 2-Carboxypyrfolidin-1-yi-carbonyl- f 2-Methqxy- 
carbonylpyrrolidin-1 -yl-carbonyl-, 2-EthoxycarbonyIpyrrolidin-1 -yl-carbonyl-, 2- 
Aminocarbonylpyrrolidin-1-yl-carbonyl- f 4-Cyanthiazolidin-3-yl~cart>onyl-, 4- 
Carboxythiazolidin-3-yl-carbonyh 4-MethoxycarbonylthiazoIidin-3-yl-carbonyl- 
, 4-Ethoxycarbonylthiazolidin-3-yI-carbonyl- f 4-AminocarbonylthiazoIidin-3-yl- 
carbonyl-, Piperidin-1-yl-carbonyl- f Morpholin-4-yl-carbonyl- f Piperazin-1 -yl- 
carbonyl-, 4-Methyl-piperazin-1 -yl-carbonyl- oder 4-Ethyl-piperazin-1-yl- 
carbonyl-gruppe bedeutet und 



Rg, das mindestens durch zwei Kohlenstoffatome vom Stickstoffatom der 
ReNR<i-Gruppe getrennt ist, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Ethoxygruppe 
bedeutet, 
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eine Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung Oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Groppe substituiert ist und zusatzlich durch eine pder 
zwei Ci^-Alkylgaippen substituiert sein kann t wobei Re und R<j wie yorstehend 
erwahnt definiert sind, 

5 

eine in 3-Stellung durch eine Amino, Ci^Alkyiamino- oder DKGi^-alkyl>-amino- 
gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1 -yl-gnjppe, in denen 
jeweils zwei Wasserstoffatome am KohlenstoffgerQst der Piperidin-1-yl- oder 
Hexahydroazepin-1 -yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbrtlcke ersetzt sind, 

10 wobei diese Brucke 2 bis 5 Kohlenstoffatome enthalt, wenn die zwei Wasserstoff- 
atome sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen be- 
finden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an 
Kohlenstoffatomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen- 

15 stoffatome enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 
finden, die durch zwei Atome getrennt sind, 

eine Azetidin-1 -yl- f Pyrrolidin-1 yl-, Piperidin-1-yt- oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, 
die durch eine Amino-C^-alkyl-, Ci-3-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci4- 
20 alkyl)amino-Ci^-alkylgmppesubstitui 

eine gegebenenfalls am KohlenstoffgerQst durch eine oder zwei Ci_3-Alkylgruppen 
substituierte Piperazin-rl-yl- oder [1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe, 

25 eine gegebenenfalls am KohlenstoffgerQst durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen 
substituierte 3-lmino-piperazin-1-yl-, 3-lmino~[1 ,4Jdiazepan-1-yl- oder 5-lmino- 
[1,4]diazepan-1 -ylgruppe, 



eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte [1,4]Diaze- 
30 pan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
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eine C3-7-Cydoalkylgmppe, die durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder DKCi^- 
alkyl)-aminogmppe substftuiert ist, 

eine C3-7-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkyiamino-Ci^- 
5 alkyl- oder eine Di-(Ci^alkyl)amino-Ci^a!kylgaippe substituiert ist, 

eine C3-7^ydoalkyl-Ci^alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Ci-3-Alkylamino- oder. Di-(Ci^alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

10 eine C3-rCycloalkyl-Ci-2-alMg™PPe, <n der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Cw 
alkyl-, d-a-Alkylamino-Ci-a-alkyl- oder eine Di-(CiValkyl)amino-Ci^-alkylgruppe 
substituiert ist, 

eine C^y-Cycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-j-Ci^- 
15 Alkylaminor oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 

eine N-(C3-rCycloalkyl)-N-(Ci^-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
20 eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- °der Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
die beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

eine Cs-y-Cycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci^- 
25 alkyl-, Ci-a-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe 
substituiert ist, 

eine N-CCa-T-CycloalkylJ-N^Ci^-alkylJ-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl) aminc >^i-3- 
30 alkylgruppe substituiert ist, 



( 



. ) 

WO 02/068420 



PCT/EP02/01820 



-86- 

eine C3.7-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine N-(C3-7^cloalk^ in der der pycloaikyl- 

5 teil durch eine Amino, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert 
ist, 

eine C3-7-CycloalkyI-Ci.2-a|kyl-aminogruppe f in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-Ci-3-alkyl-, Qi^-Alkylamino-Ci-3-aJkyl- oder eine Pi-(Ci^alkyl)amino-Ci-3- 
10 alkylgruppe substituiert ist, 

eine N-^a-y-Cycloalkyl-Ci.ralkyO-N^Ci^alkylJ-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-Ci^-alkyjr, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)- 
amino-Ci-3-alkylgruppe substituiert ist, 

15 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine C^AIkylgruppe, eine C3-6-Cycloalkyl-, C^Cycloalkyl-Ci^alkyl-, 
Aryl- oder Aryl-C^-alkylgruppe und 

20 

v R 16 eine R 17 -C 2 ^-alkylgruppe darstellt, wobei der C^-Alkylteil geradkettig ist 

juncldurch ein bis vier Ci-3-Alkylgruppen, die gleich oder verschieden sein 
konnen, substituiert sein kann und ■ 

25 R 17 eine Amino, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe darstellt, 

wobei, falls R 3 eine Methylgruppe bedeutet, R 17 keine Di-(Ci-3-alkyl)-amino- 
gruppe darstellen kann, 

eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

30 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyl-, Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl- f Piperidin-4-yl- 
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, Piperidin-2-ylmethyh Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 
darstellt, wobei die fiQr.R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei Ci^- 
Alkylgoippen substituiert sein konnen, 

5 eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt definiert sind, wobei die fOr R 20 erwahn- 
ten Reste jeweils durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen substituiert sein 
konnen, , , V; 

10 .\ •<■, • * .,-:' r -^—i:*; -^,c>- ; ^^^> wolfing' ■ 

eine R 19 -C3-4-aIkyl-gruppe, in der der C^-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei Ci- 3 -Alkylgruppen 
substituiert sein kann, wobei R 16 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 1 ^ eine 
Amino-, Cw-Alkylamino- oder Di-(Ci^alkyl)-aminogruppe darstellt , 

15 

eine Pyrrolidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- 
dder Di-(Ci-3-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

20 oder eine Azetidin-2-yl-Ci-2-alkyl-, Azetidin-S-yl-C^-alkyl, Pyrrolidin-2-yl-Ci-2-alkyh 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-3-yl-Ci.ralkyl- f Piperidin-2-yl-Ci. 2 "alkyl-, Piperidin-3-y(-, 
Piperidin-3-yl-Ci. 2 -a!kyl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-4-yl-Ci_2-alkylgruppe, wobei 
die vorstehend erwahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci^-AIkylgruppen 
substituiert sein konnen, bedeuten, 

25 

wobei unter den bei der Definition der vorstehend genannten Reste erwahnten Aryl- 
gruppen Phenylgruppen zu verstehen sind, welche unabhangig voneinjander durch 
Rh mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substituenten gleich oder ver- 
schieden sein kOnnen und Rh ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, eine Trifluor- 
30 methyl-, Ci-yAlkyl-, Cyclopropyi-, Ethenyl-, Ethinyl-, Hydroxy-, C^-Alkyloxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe darstellt, 
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unter den bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahnten Heteroaryl- 
gruppen eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl-, Pyridyh IndolyK Benzofuranyl-, Benzo- 
thlophenyl-, Chinolinyl- oder Isochinolinylgruppe zu verstehen ist, 

5 oder eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl- oder Pyridylgruppe zu verstehen ist, in der 
eine oder zwei Methingruppen durch Stickstoffatome ersetzt sind, 

oder eine Indolyl-, Benzofuranyl-, Benzothiophenyh Chinolinyl- oder Isochinolinyl- 
gruppe zu verstehen ist, in der eine bis drei Methingruppen durch Stickstoffatome 
10 ersetzt sind, 

wobei die funfgliedrigen Gruppen oder Molekulteile jeweils durch eine C1-3- 
Alkyl- oder Trifluormethylgaippe substituiert sein konnen und 

15 die sechsgliedrigen Gruppen oder Molekulteile jeweils durch eine oder zwei 

Ci4-Alkylgruppen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brorn- oder lodatom P durch 
eine Trifluormethyl-, Hydroxy-, Ci. 3 -Alkyloxy-, Difluormethoxy- oder Trifluor- 
methoxygruppe substituiert sein konnen, 

20 wobei, soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl-, 
^Kenyl-, und Alkinylgruppen geradkettig oder yprzweigt sein k6nnen, 

sowie.die am Ringstickstoffatom in 9-:Stellung des Xanthingerustes N-oxidierten oder 
methylierten oder ethylierten Derivate, 

25 

mit der Maftgabe, daR die Verbindungen, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2-Hydroxypropyl-, Aminocarbonyl- 
methyl- oder Benzylgruppe, 

30 

R 2 eine Methylgruppe, 
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R 3 eine Ci^-Alkylgaippe f eine gegenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- Oder Bromatom 
oder eine Methylgruppe substituierte Benzylgruppe, eine 1-Phenylethyl- oder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yl-, 2-Buten-1-yl- f 3-Chlor-2-buten-1-yl- oder 2-Me- 
thyl-2-propen-1 -ylgruppe 

5 ......... 

und 

R 4 eine Piperazin-1 -ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind,. v . 

10 und mit der MaBgatje, daft. die Vertindungen, in denen , r - 
R 1 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe; 
R 2 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe, 

15 

R 3 eine Methylgruppe 
und 

20 R 4 eine 3-Aminopropyl-, 3-[Di-(Ci. 3 -alkyl)amino]-propyl-, 1-Phenyl-3-[di-(Ci-3-alkyl)- 
aminoj-propyl-, 1-Phenyl-3-methyl-3-(dimethylamino)-propyl-, 1-(4-Chlorphenyl)-3- 
(dimethylaminoj-propyl-, 1 -Phenyl-2-methyl-3-(dimethylamino)-propyl- f 1 -(3-Me- 
thoxyphenyl)-3-(dimethylamino)-propyl- oder eine 4-Aminobutylgruppe darstellen, 
ausgeschlossen sind, 

25 

und mit der MaRgabe, daft die Verbindung 
1 ,3,7-Trimethyl-8-(1 -aminocyclohexyl)-xanthin 
30 ausgeschlossen ist, 

deren Isomere und deren Salze. 
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Beispielsweise seien folgende bevorzugte Verbindungen erwahnt: 

(1 ) 1 ,3-Dimethyl-7-benzyI-8-(3-amino-pyrrolidin-1 -yl)-xanthin, 

(2) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-bute^^ 

(3) 1 ,3-Dimethyl-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(4) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(trans-2-amino-cyclohexyl)aminb]- 
xanthin, 

(5) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-but^ 

(6) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyI-2-bute^^ 

(7) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-[(cis-2-amino-cyclohexyl)amino]- 
xanthin, 

(8) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-butin-1 -yI)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(9) : 1 ,3-Dimethyl-7-[(1 -cyclopenten-1 -yl)methyl]-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin r 

u*s rvr ■• ■ 

(1 0) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-thienylmethyl)^(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(11) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-fluorbenzyl)-8-(3-amino--piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(1 2) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-fluorbenzy^^ 

(1 3) 1 ,3-Dime%l-7-(4-fluorbenzyl^ 

(14) 1,3-DimethyI-7-(2-buten-1-^ 
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(15) 1 ,3-Bis^cydopriopylmethyl)-74^ , 

(1 6) (R)-1 , 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl^-Ca-amino-piperidin-l-ylJ-xanthin, 

(17) (S)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -ylj-xanthin, 

(1 8) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-24>uten-1 -yl)-8-(3-amino-hexahydroazepin-1-yl>- 
xanthin, , . VJ; . >; ; ...... 

(19) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(4-amino-hexahydroazepin-1 -yl> 
xanthin, 

(20) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(cis-3-amino-cyclohexyl)-xanthin- 
hydrochlorid, 

(21 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-b^ 

(22) 1 ^2-Phenylethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidih-1 -yl)- 
xanthin 

(23) 1>Dimethyl-7-(3-methyl-2-but^^^ 
xanthin, 

(24) 1 -[2-(Thiophen-2-yl)-ethyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin, 

(25) 1 -[2-(Thiophen-3-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(26) 1 -[2-(2-Methyl-phenyl)-ethyi]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 
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(27) 1-[2-(3-Methyl-phenyl)-ethyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8^3-amino- . 
piperidin-1 -yl>-xanthin, 

(28) 1 -[2-(3-Methoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 Tyl)-xanthin, 

(29) 1-((E)^2-Phenyl-vinyi)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-ylH-(3-amino-piperid 
1-yl)-xanthin, 

(30) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7K3-m^ 
1-yl)-xanthin, 

(31 ) 1-(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-((R)-3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin, 

(32) 1r[2r(2-Methoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin, 

(33) 1 -[2-(Thiophen-3-yl)-2-oxo-ethyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
p.iperjdin-1 -yl)-xanthjn, 

(34) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino- 
piperidin-l-ylj-xanthini 

(35) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((/?)-3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 

36) 1-[(lsochinolin-1-yl)methyl]-3wiie^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 
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(37) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin und 

(38) 1 -[(1 -Naphthyl)methyq^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminopiperidin- 
5 1-yl)-xanthin 

sowie deren Salze. 

ErfindungsgemaB erhait man die Verbindungen der allgemeinen Formel I nach an 
10 sich bekannten Verf^hren, beispielsweise nach folgenden Verfahren: 

a) Zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der R 4 einer der 
eingangs erwShnten, Qber ein Stickstoffatom mit dem XanthingerQst verkniipften 
Resteist:.-: 

15 

Umsetzung einer Verbindung der allgemeinen Formel 



20 in der 

R 1 bis R 3 wie eingangs erw§hnt definiert sind und 

Z 1 eine Austrittsgruppe wie ein Halogenatom, eine substituierte Hydroxy-, Mercapto-, 
Sulfinyl-, Sulfonyl- oder Sulfonyloxygruppe wie ein Chlor- oder Bromatom, eine 
Methansulfonyl- oder Methansulfonyloxygruppe darstellt, mit einer Verbindung der 
25 allgemeinen Formel 




H - R* (IV), 



). 
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inder 

R 4 * einen der fur R 4 eingangs erwahnten Reste darstellt, der Qber ein Stickstoffatom 
mit dem Xanthingerust der allgemeinen Formel I verknQpft ist 

Die Umsetzung wird zweckmSftigerweise in einem Losungsmittel wie Isopropanol, 
Butanol, Tetrahydrofuran, Dioxan, Toluol, Chlorbenzol, Dimethylformamid, Dimethyl- 
sulfoxid, Methylenchlorid, Ethylenglycolmonomethylether, Ethylenglycoldiethylether 
oder Sulfolan gegebenenfalls in Gegenwart einer anorganischen oder tertiaren 
organischen Base, z.B. Natriumcarbonat oder Kaliumhydroxid, einer tertiaren 
organischen Base, zB. Triethylamin, oder in Gegenwart von N-Ethyl-diisopropylamin 
(HQnig-Base), wobei diese organischen Basen gleichzeitig auch als Losungsmittel 
dienen kOnnen, und gegebenenfalls in Gegenwart eines Reaktionsbeschleunigers 
wie einem Alkalihalogenid oder einem Katalysator auf Palladiumbasis bei Tern- 
peraturen zwischen -20 und 180°C, vorzugsweise jedoch bei Temperaturen : : 
zwischen -10 und 120°C, durchgefuhrt. Die Umsetzung kann jedoch auch ohnfc 
Losungsmittel oder in einem Qberschufl der eingesetzten Verbindung der allge- 
meinen Formel IV durchgefQhrt werden. 

b) Zur Herstellung einer Verbindung der allgemeinen Formel I, in der R 4 gemalS der 
eingangs erwahnten Definition eine Aminogruppe oder eine gegebenenfalls im Alkyl- 
teil substituierte Alkylaminogruppe enthait: 

EntschQtzung einer Verbindung der allgemeinen Formel 




(V), 



in der R 1 , R 2 und R 3 wie eingangs definiert sind und 
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R 4 " eine N4ert-ButyIoxycaitonylaminogruppe oder eine N-tert.-ButyIoxycartk)nyl-N- 
alkylaminogruppe enth§lt, wobei der Alkylteil der N-tert.-Butyloxycarbonyl-N-a1kyl- 
aminogruppe wie eingangs erwShnt substituiert sein kann. 

5 Die Abspaltung des tert.-Butyloxybarbonylrestes erfolgt vorzugsweise durch 
Behandlung mit einer SSure wie TrifluoressigsSure oder SalzsSure oder durch 
Behandlung: mit Bromtrimethylsilan oder lodtrimethylsilan gegebenenfalls unter 
Verwendung einesLSsungsmittels wie Methylenchlorid, Essigester, Dioxan, 
Methanol oder Diethylether bei Temperaturen zwischen 0 und 80°C. 

10 . . • • :l * .... ■ 

c) Zur Hierstelluhg einer Verbihdung der allgerneinen Formel I, in der R 2 gemaftder 
eingangs erwahnten Definition ein Wasserstoffatom darstellt: 

EntschQtzung einer Verbindung der allgerneinen Formel 

15 



O R? 




in der R 1 , R 3 und R 4 wie eingangs definiert sind und R 2 ' eine Schutzgruppe wie eine 
Methoxymethyl-, Benzyloxymethyl-, Methoxyethoxymethyl- oder 2-(Trimethylsilyl)- 
20 ethyloxymethyl-Gruppe darstellt. 

Die Abspaltung des Schutzrestes erfolgt beispielsweise mit Hilfe einer Saure wie 
Essigsaure, Trifluoressigsaure, Salzsaure, Schwefelsaure oder eines sauren lonen- 
austauschers in einem Losemittel wie Methylenchlorid, Tetrahydrofuran, Methanol, 
25 Ethanol oder Isopropanol oder deren Gemischen, wobei die 2-(TrimethylsilyI)- 
ethyloxymethyl-Gruppe auch mit Hilfe von FluorwasserstoffsSure oder einem Salz 
der Fluorwasserstoffsaure wie dem Tetrabutylammoniumfluorid abgespalten werden 
kann. 
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Erhalt man erfindungsgemaii eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine 
Amino-, Alkylamino- oder Iminogruppe enthalt, so kann diese mittels Acyliening oder 
Sulfonylierung in eine entsprechende Acyl- oder Sulfonylverbindung der allgemeinen 
5 Formel I Gbergefilhrt werden; 

erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel l F die eine Amino-, Alkylamino- 
oder Iminogruppe enthalt, so kann diese mittels Alkylieaing oder reduktiver 
Alkylierungin eine entsprechende Alkylverbindung der allgemeinen Formel I 
10 Ubergefuhrt werden; 

erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Nitrogruppe enthalt, = 
so kann diese mittete Reduktion in eine entsprechende Aminoverbindung 
UbergefQhrt werden; 

15 

erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Iminogruppe enthalt, 
so kann diese mittels Nfaosierting und anschliedender Reduktion in eine entspre- 
chende N-Amino-iminoverbindung ubergefuhrt werden; 

20 erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel l f die eine Cw-Alkyloxy- 
^^rv^lghj^pk enthSltrso kann diese mittels Esterspaltung in die entsprechende 
Ga'rfcb)^ werden; 

erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel I, in der R 1 eine Carbonyl- 
25 gruppe enthalt, so kann diese beispielsweise mittels Reaktion mit Hydroxylamin in 
ein entsprechendes Oxim der allgemeinen Formel I Qbergefuhrt werden; 

erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Carboxygruppe 
enthalt, so kann diese mittels Veresterung in einen entsprechenden Ester der 
30 allgemeinen Formel I ObergefDhrt werden; oder 
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erhalt man eine Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Carboxy- oder 
Estergruppe enthait, so kann diese durch Umsetzung mit einem Amin in ein 
entsprechendes Amid der allgemeinen Formel I ObergefOhrt werden. 

5 Die nachtragliche Veresterung wird gegebenenfalls in einem Losungsmittel oder 
LSsungsmittelgertiisch wie Methylene^ 

t Chlorbenzol, Tetnahydrofiiran; Behzol/Tetrahydrofuran oder Dloxan oder besoftders 
vorteilhaft in einem entsprechenden Alkohol gegebenenfalls in Gegenwart einer 
Saure wie Salzsaure oder in Gegenwart eines wasserentziehenden Mittels, z.B. In 

10 Gegenwart von ChIorameisehs3ureisobutylester, THionylehlbrid, Trirte 

Schwefelsaure, Methansulfons3ure, p-TblUolsulfonsaure, Phdsphortrichldrid, Phos- 
phorpentoxid, N.N-Dicyclohexylcarbodiimid, N,N-Dicyclohexylcarbodiimid/N-Hydro- 
xysuccinimid oder 1-Hydroxy-benztriazol und gegebenenfalls zusatzlich in Gegen- 
wart von 4-Dimethylamino-pyridin, N,N'-Carbonyldiimidazol oder Triphenylphos- 

15 phin/Tetrachlorkohlenstoff, zweckma&igerweise bei Temperaturen zwischen 0 und 
150°C, vorzugsweise bei Temperaturen zwischen 0 und 80°C, durchgefuhrt. •* 

Die nachtragliche Esterbildung kann auch durch Umsetzung einer Verbindung, die 
eine Carboxygruppe enthait, mit einem entsprechenden Alkylhalogenid erfolgen. 

20 

Die nachtragliche Acylierung oder Sulfonylierung wird gegebenenfalls in einem 
Losungsmittel oder Losungsmittelgemisch wie Methylenchlorid, Dimethylformamid, 
Benzol, Toluol, Chlorbenzol, Tetrahydrofuran, Benzol/Tetrahydrofuran oder Dioxan 
mit einem entsprechenden Acyl- oder Sulfonylderivat gegebenenfalls in Gegenwart 

25 einer tertiaren organischen Base oder in Gegenwart einer anorganischen Base oder 
in Gegenwart eines wasserentziehenden Mittels, z.B. in Gegenwart von Chlor- 
ameisensa^reisobutylester, Thionylchlorid, Trimethylchlorsilan, Schwefelsaure, 
Methansulfonsaure, p-To!uolsulfons§ure, Phosphortrichlorid, Phosphorpentoxid, 
N^-Dicyclohexylcarbodiimid, N.N-Dicyclohexylcaffeodiimid/N-Hydroxysuccinlmid 

30 oder 1-Hydroxy-benztriazol und gegebenenfalls zusatzlich in Gegenwart von 
4-Dimethylamino-pyridin, N,N-Carbonyldiimidazol oder Triphenylphosphin/Tefra- 
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chlorkohlenstoff, zweckma&igerweise bei Temperaturen zwischen 0 und 1 50°C, 
vorzugsweise bei Temperaturen zwischen 0 und 80°C, durchgefQhrt. 

Die nachtragliche Alkylierung wird gegebenenfalls in einem Losungsmittel Oder 
5 Losungsmittelgemisch wie Methylenchlorid, Dimethylformamid, Benzol, Toluol; 
Chlorbenzol, Tetrahydrofurari, Benzol/Tetrahydrofuran oder Dioxan mit einem 
Alkylierungsmittel wie einem entsprechehden Halogenid oder Sulfonsaureester, z.B. 
mit Methyljodid, Ethylbromid, Dimethylsulfat oder Benzylchlorid, gegebenenfalls in 
Gegenwart einer tertiaren organischen Base oder in Gegenwart einer anorganischer 
10 Base zweckmaftigerweise bei Temperaturen zwischen 0 und 150°C f vorzugsweise 
beiTemperaturen zwischen 0 und 100°C, durchgefQhrt. 

Die nachtragliche reduktive Alkylierung wird mit einer entsprechehden Carbonyl- 
verbindung wie Formaldehyd, Acetaldehyd, Propionaldehyd, Aceton oder Butyr- 

15 aldehyd in Gegenwart eines komplexen Metallhydrids wie Natriumborhydrid, 

Lithiumborhydrid, Natriumtriacetoxyborhydrid oder Natriunicyanoborhydrid zweck- 
ma&igerweise bei einem pH-Wert von 6-7 und bei Raumtemperatur oder in Gegen- 
wart eines Hydrierungskatalysators, z.B. mit Wasserstoff in Gegenwart von Palla- 
dium/Kohlei bei einem Wasserstoffdruck von 1 bis 5 bar durchgeftihrt. Die Methylie- 

20 rung kann auch in Gegenwart von AmeisensSure als Reduktionsmittel bei erhohten 
Tdmpiefatureh; z:B.: bei Temperaturen zwiische^ 120 ? C, durchgefQhrt werden. 

Die nachtragliche Reduktion einer Nitrogrtippe erfolgt beispielsweise mit Wasserstoff 
und einerii Katalysator wie Palladium auf Aktivkohle, Platindioxid oder Raney-Nickel, 
25 oder mit Hilfe anderer Reduktionsmittel wie Eisen oder Zink in Gegenwart einer 
SSure wie EssigsSure. 

Die nachtragliche Nitrosierung einer Iminogruppe mit nachfolgender Reduktion zur 
N-Amino-imihoverbindung erfolgt beispielsweise so, da(i die Iminoverbindung mit 
30 einem Alkylnitrit wie Isoamylnitrit nitrosiert wird und die gebildete N-Nitroso- 

iminoverbindung anschlieUend direkt zur N-Amino-iminoverbindung reduziert wird, 
wozu sich beispielsweise Zink in Gegenwart einer Saure wie EssigsSure eignet. 
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Die nachtrSgliche Spalturig einer Ci-a-Alkyloxycarbonylgruppe zur CarboxygnJppe 
erfolgt beispielsweise hydrolytisch mit einef SSure wie SalzsSure oder Schwefel- 
saure oder eines Alkalihydroxids wie Lithiumhydroxid, Natriumhydroxid oder 
Kaliumhydroxid. 

Die nachtragliche Amidbildung wind durch Umsetzung eines entsprechenden reak- 
tibhsfahigen CarbonsSurederivates hlit einem entsprechenden Amin gegebenenfalls? 
in einem LSsungsmittel oder L6sungsmittelgemisch wie Methylenchlorid, Dimethyls 
formamid, Benzol^ 

oder Dioxan; wobei das eingesefete Amin gleichzeitig als LSsurigsmittel dienen 
kann, gegebenenfalls ia Gegenwart einer tertiaren organischen Base oder in Gegen- 
wart einer anorganischen Base oder mit einer entsprechenden CarbonsSure in 
. Gegenwart eines wasserentziehenden Mittels, z.B; in Gegenwart von Chlorameisen- 
s§ureisdbutylester/TW Phosphor- 
pentoxid, N,N'-Dicydohexylcarbodiimid, ^ 

succinimid oder 1-Hydroxy-benztriazol und gegebenenfalls zusStzlich In Gegenwart . 
von 4-Dimethylamino-pyridin, N f N -Carbonyldiimidazol oder Triphenylphosphin/Te- » 
trachlorkohlenstoff, zweckmaliigerweise bei Temperaturen zwischen 0 und 150°C/ 
vorzugsweise bei Temperaturen zwischen 0 und 80°C, durchgefuhrt. 

Bei den vorstehend beschriebenen Umsetzungen konnen gegebenenfalls vor- 
handene reaktive Gruppen wie Hydroxy-, Carboxy-, Amino-, Alkylamino- oder 
Iminogruppen wShrend der Umsetzung durch Qbliche Schutzgruppen geschGtzt 
werden, welche nach der Umsetzung wieder abgespalten werden. 

Beispielsweise kommt als Schutzrest fQr eine Hydroxygruppe die Trimethylsilyl-, 
Acetyl-, Benzoyl-, Methyl-, Ethyl-, tert-Butyl-, Trityl-, Benzyl- oder Tetrahydro- 
pyranylgruppe, 

als Schutzreste fur eine Carboxygruppe die Trimethylsilyl-, Methyl-, Ethyl-, tert- 
Butyl-, Benzyl- oder Tetrahydropyranylgruppe, 
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als Schutzreste fQr eine Amino-, Alkylamino- oder Iminogruppe die Formyl-, Acetyl-, 
Trifluoracetyh Ethoxycarbonyl-, tert.-Butoxycarbonyl-, Benzyloxycarbonyl-, Benzyl-, 
Methoxybenzyl- oder 2,4-Dimethoxybenzylgruppe und fOr die Aminogruppe zusatz- 
lich die Phthalylgruppe in Betracht. 

Die gegebenenfalls anschlie&ende Abspaltung eines verwendeten Schutzrestes 
erfolgt beispielsweise hydrolytisch in einem wassrigen Ldsungsmittel, z.B. in .; 
Wasser, Isopropanol/Wasser, Essigsaure/Wasser, Tetrahydrofuran/Wasser oder 
Dioxan/Wasser, in Gegenwart einer Saure wie Xrifluoressigsaure, Salzsaure Oder 1 
Schwefelsaure oder in Gegenwart einer Alkalibase wie Natriumhydroxid oder .v 
Kaliumhydroxid oder aprotisch, z.B. in Gegenwart von Jodtrimethylsilan, bei ; 
Temperaturen zwischen 0 und 120°C, vorzugsweise bei Temperaturen zwischen 10 
und 100°G; 

Die Abspaltung eines Benzyl-, Methoxybenzyl- oder Benzyloxycarbonylrestes erfolgt 
jedoch beispielsweise hydrogenolytisch, z.B. mfrWasserstbff in Gegenwart eines 
Katalysators wie Palladium/Kohle in einem geeigneten Losungsmittel wie Methanol, 
Ethanol, Essigsaureethylester oder Eisessig gegebenenfalls unter Zusatz einer 
Saure wie Salzsaure bei Temperaturen.zwischen 0 und-100-C, vorzugsweise jedoch 
bei Raumtemperaturen zwischen 20 und 60 9 C, und bei einem Wasserstoffdruck yon 
1 bis 7 bar, vorzugsweise jedoch von 3 bis 5 bar. Die Abspaltung eines 2,4-Di- 
methoxybenzylrestes erfolgt jedoch vorzugsweise in Trifluoressigsaure in Gegenwart 
von Anisol. ■ ■ \ 

Die Abspaltung eines tert.-Butyk oder teit-Butyloxycarbonylrestes erfolgt vorzugs- 
weise durch Behandlung mit einer Saure wie Trifluoressigsaure oder Salzsaure oder 
durch Behandlung mit Jodtrimethylsilan gegebenenfalls unter Verwendung eines 
Losungsmittels wie Methylenchlorid, Dioxan, Methanol oder Diethylether. 



Die Abspaltung eines Trifluoracetylrestes erfolgt vorzugsweise durch Behandlung 
mit einer Saure wie Salzsaure gegebenenfalls in Gegenwart eines Losungsmittels 
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wie Essigsaure bei Temperaturen zwischen 50 und 1 20°C oder durch Behandlung 
mit Natronlauge gegebenenfalls in Gegenwart eines Losungsmittels wie Tetrahydro- 
furan bei Temperaturen zwischen 0 und 50°C. 

5 Die Abspattung eines Phthalylrestes erfblgt vorzugsweise in Gegenwart von Hydra- 
zin oder eines prim§ren Amins wie Methylamin, Ethylamin oder n-Butylamin in einem 
LOsungsmittel wie Methanol, Ethanol, Isopropanol, Toluol/Wasser oder Dioxan bei 
Temperaturen zwischen 20 und50°C. < ■< ■; ; ? r . ^ 

10 Ferner konnen di^ertialtenenVerbindUngen ^ipielsLiVVje^ 
eingangs erwShnt wurde, in ihre Enantiomeren und/oder Diastereomeren-aufge- 
trennt werden. So konnen beispielsweise cis-/trans-Gemische in ihre cis- und 
. trans-lsomere, und Verbindungen mit mindestens einem optisch aktiven Kohlen- 
stoffatom in ihre Enantiomeren aufgetrennt werden. 

15 

So lassen sich beispielsweise die erhaltenen cisr/transrGemische durch Chromato- 
graphic in ihre cis T und trans-lsomeren* die erhaltenen Verbindungen der allger 
meinen Formel I; welche in Racematen auftreten, nach an sich bekannten Methoden 
(siehe Allinger N. L. und Eliel E. L in "Topics in Stereochemistry", Vol. 6, Wiley 

20 Interscience, 1971 ) in ihre optischen Antipoden und Verbindungen der allgemeinen 
Formel I mit mindestens 2 asymmetrischen Kohlenstoffatomen auf Grund ihrer 
physikalisch-chemischen Unterschiede nach an sich bekannten Methoden, z.B. 
durch Chromatographie und/oder fraktionierte Kristallisation, in ihre Diastereomeren 
auftrennen, die, falls sie in racemischer Form anfallen, anschlieliend wie oben 

25 erwShnt in die Enantiomeren getrennt werden konnen. 

Die Enantiomerentrennung erfolgt vorzugsweise durch Saulentrennung an chiralen 
Phasen oder durch Umkristallisieren aus einem optisch aktiven L6sungsmittel oder 
durch Umetzen mit.einer, mit der racemischen Verbindung Salze oder Derivate wie 
30 z.B: Ester oder Amide bildenden optisch aktiven Substanz, insbesondere Sauren 
und ihre aktivierten Derivate oder Alkohole, und Trennen des auf diese Weise 
erhaltenen diastereomeren Salzgemisches oder Derivates, z.B. auf Grund von 
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verschiedenen L6slichkeiten, wobei aus den reinen diastereomeren Salzen oder 
Derivaten die freien Antipoden durch Einwirkung geeigneter Mittel freigesetzt werden 
konnen. Besonders gebrauchliche, optisch aktive Sauren sind z.B. die D- und 
L-Formen von WeinsSure oder Dibenzoylweinsaure, Di-o-tolylweinsaure, ApfelsSure, 
5 MandelsSure, Camphersulfonsdure, Glutaminsaure, Asparaginsaure oder 

ChinasSure. Als optisch aktiver Alkohol kommt beispielsweise (+)- oder (-)-Menthol 
und als optisch aktiver Acyjrest in Amiden beispielsweise (+)-oder (-)-Menthyloxycar- 
bonyl in Betracht. 

10 * Desweiteren konnen die erhaltenen Verbindungen der Formel I in ihre Salze, ins- . 
besondereifur die pharmazeutische Anwendung in ihre physiologisch vertraglichen 
Salze mit anorganischen oder organischen Sauren, ubergefuhrt werden. Als Sauren 
kommen hierfur beispielsweise Salzsaure, Bromwasserstoffsaure, Schwefelsaure, 
MethansulfonsSure, Phosphorsaure, Fumarsaure, BernsteinsSure, MilchsSure, 

15 Zitronensaure, Weinsaure oder MaleinsSure in Betracht. 

Aufterdem lassen sich die so erhaltenen neuen Verbindungen der Formel I r falls . 
diese eine Garboxygruppe enthalten, gewunschtenfalls anschlieliend in ihre .Salze 
mit anorganischen oder organischen Basen, insbesondere flir die pharmazeutische 
20 Anwendung in ihre physiologisch vertraglichen Salze, OberfUhren. Als Basen kom- 
m men' hierbei beispielsweise Natriumhydrpxid/Kaliumhydroxid, Arginin, Cyclohexyl- 
amiri, Ethanolamin; Diethanolamin und Triethanolamin in Betracht. • 

Die als Ausgangsstoffe verwendeten Verbindungen der allgemeinen Formeln III bis 
25 VI sind entweder literaturbekannt oder man erhalt diese nach an sich literatur- 
bekannten Verfahren (siehe Beispiele I bis XXXI). 



Beispielsweise erhalt man eine Ausgangsverbindung der allgemeinen Formel III 
durch Umsetzung eines in 8-Stellung halogenierten Theophyllinderivats mit einem 
30 entsprechend substituierten Alkylhalogenid. ■ ■' 
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Wie bereits eingangs erwahnt, weisen die erfindungsgemalien Verbindungen der 
allgemeinen Formel I und ihre physiologisch vertraglichen Salze wertvolle pharma- 
kologische Eigenschaften auf, insbesondere eine Hemmwirkiing auf das Enzym 
DPP-IV. 

5 

Die biologischen Eigenschaften der neuen Verbindungen wurden wie folgt gepruft: 

Die Fahigkeit der Substanzen und ihrer entsprechenden Salze, die DPP-IV Aktivitat 
zu hemmen, kann in einem Versuchsaufbau gezeigt werden, in dem ein Extrakt der 

10 humanen Koloncarcinomzelllinie Caco-2 als DPP. IV;Quelle benutzt wird. / Diese 
Zellliriie wurde von der American Type Culture Collection (ATCC HTB 37) erworben. 
Die DHTerenzierung der Zellen, urn die DPP-IV Expression zu induzieren, wurde 
nach der Beschreibung von Reiner et al. in einem Artikel mit dem Titel "Increased 
expression of intestinal cell line Caco-2" , erschienen in Proc. Natl. Acad. Sci. Vol. 

15 90, Seiten 5757-5761 (1 993), durchgefQhrt. Der Zellextrakt wurde von in einem 

Puffer (10mM Tris HCI, 0.15 M NaCI, 0.04 t.i.u. Aprotinin. 0.5% Nonidet-P40, pH 8:0) 
solubilisierten Zellen durch Zentrifugation bei 35,000 g fQr 30 Minuten bei 4°C:(zur 
Entfemung von ZelltrQmmern) gewonnen. 

20 Der DPP-IV Assay wurde wie folgt durchgefOhrt: 

50 pi Substratlosung (AFC; AFC ist Amido-4-trifluormethylcoumarin), Endkonzen- 
tration 100 uM, wurden in schwarze Mikrotiterplatten vorgelegt. 20 pi Assay Puffer 
(Endkonzentrationen 50 mM Tris HCI pH 7.8, 50 mM NaCI, 1 % DMSO) wurde zu- 

25 pipettiert. Die Reaktion wiirde durch Zugabe von 30 pi solubilisiertem Caco-2 Protein 
(Endkonzentration 0.14 pg Protein pro Well) gestartet Die zu OberprOfenden Test- 
substanzen wurden typischerweise in 20 pi vorverdOnnt zugefiigt, wobei das Assay- 
puffervolumen dann entsprechend reduziert wuide. Die Reaktion wurde bei Raum- 
temperaturidurchgefQhrt, die Inkubationsdauer betrug 60 Minuten. Danach wurde die 

30 Fluoreszenz in einem Victor 1420 Multilabel Counter gemessen, wobei die An- 
regungswellenlange bei 405 nm und die Emissionswellenlange bei 535 nm lag. 
Leerwerte (entsprechend 0 % Aktivitat) wurden in Ansatzen ohne Caco-2 Protein 
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(Volumen ersetzt durch Assay Puffer), Kontrollwerte (entsprechend 100 % Aktivitat) 
wurden in AnsStzen ohne Substanzzusatz erhalten. Die WirkstSrke der jeweiligen 
Testsubstanzen, ausgedriickt als IC50 Werte, wurden aus Dosis-Wirkungs Kurven 
berechnet, die aus jeweils 11 MeBpunkten bestanden. Hierbei wurden folgende 
Ergebnisse erhalten: . • 



Verbindung 


DPP IV-Hemmung 


(Beispiel Nr.) 


ICsotnM] 


1 (2) 


82 


• 1(6), 


230 


1(15) 


624 


1(16) 


78 


1(19) 


2770 


1(21) 


1 24 


1(25) 


•56 


1(27) 


125 


1(28) 


166 


1(30) 


2050 


a tr\ A \ 

1(34) 


205 


> 1(35) 


95 




-/' . .142': •:■ 


? 1(60) 


•' 57 ••■ 


1(62) 


167 


1(70) 


32 


1(97) 


212 


1(121) 


10 


2(1) 


22 


2(22) 


66 


2(28) 


5 


2(56) 


64 


2(77) 


- 22 


2(85) 


17 
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2(88) 


6 


2(113) 


20 


2(119) 


2 


2(127) 


22 


2(131) 


127 


2(136) 


3 


6. 


55 



Die erfindungsgemafi hergestellten Verbindungen sind gut vertrSglich, da beispiels- 
weise hach oraler Gabe von 30 mg/kg der Verbindung des Beispiels 1(2) an Ratten 
keine toxischen Nebenwirkuhgen beobachtet werden konnteh. 

5 ■ 

Im Hinblick auf die Fahigkeit, die DPP-IV Aktivitat zu hemmen, sind die erfindungs- 
gemSUen Verbindungen der allgemeinen Formel I und ihre entsprechenden pharma- 
zeutisch akzeptablen Salze geeignet, alle diejenigen Zustande oder Krankheiten zu 
beeinflussen, die durch eine Hemmung der DPP-IV Aktivitat beeinflusst werden k6n- 

10 nen. Es ist daher zu erwarten, daR die erfindungsgemaRen Verbindungen zur Pre- 
vention oder Behandlung von Krankheiten oder Zustanden wie Diabetes mellitus Typ 
I und Typ II, diabetische Komplikationen, metabolische Azidose oder Ketose, Insulin- 
resistenz, Dyslipidamien unterschiedlichster Genese, Arthritis, Atherosklerose und 
verwandte Erkrankungen, Adipositas, Allograft Transplantation und durch Calcitonin 

is verursachte Osteoporose geeignet sind. Dariiberhinaus sind diese Substanzen ge- 
eignet, die B-Zelldegeneration wie z.B. Apoptose oder Nekrose von pankreatischen 
B-Zellen zu vertiindern. Die Substanzen sind weiter geeignet, die Funktionalitat von 
pankreatischen Zellen zu verbessem oder wiederherzustellen, daneben die Anzahl 
und GroRe von pankreatischen B-Zellen zu erhohen. Zusatzlich und begrilndet 

20 durch die Rolle der Glucagon-Like Peptide, wie z.B. GLP-1 und GLP-2 und deren 
VerknQpfung mit DPP-IV Inhibition, wird erwartet, dali die erfindungsgemalien 
Verbindungen geeignet sind, urn unter anderem einen sedierenden oder angst- 
losenden Effekt zu erzielen, dariiberhinaus katabole Zustande nach Operationen 
oder hormonelle Stressantworten gOnstig zu beeinflussen oder die Mortalitat und 

25 Morbidity nach Myokardinfarkt reduzieren zu konnen. Dariiberhinaus sind sje geeig- 
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net zur Behandlung von alien Zustanden, die Im Zusammenhang mit oben genann- 
ten Effekten stehen und durch GLP-1 oder GLP-2 vermittelt sind. Die erfindungs- 
gemalien Verbindungen sind ebenfalls als Diuretika oder Antihypertensiva einsetz- 
bar und zur Prevention und Behandlung des akuten Nierenversagens geeignet. 
5 Ebenso sind sie zur Prevention und Therapie von chronischen entzQndlichen Darm- 
erkrankungen geeignet. Dartiberhinaus wird erwartet, dali DPP-IV Inhibitoren und 
somit auch die erfindungsgemaden Verbindungen zur Behandlung der Unfrucht- 
barkeit oder zur Verbesserung der Fruchtbarkeit beim Menschen oder im SSugetier- 
organismus yerwendet werden kfinnen, insbesondere dann, wenn die Unfrucht- 
10 barkeit im Zusammenhang mit einer Insulinresistenz oder mit dem polyzystisehen 
Ovarialsyndrom steht. Des weiteren sind die Substanzen geeignet, MangelzustSnde 
von Wachstumshormon, die mit Minderwuchs einhergehen, zu beeinflussen:= 

. Die erfindungsgemaBen Verbindungen konnen auch in Kombination mitanderen 

15 Wirkstoffen yerwendet werden. Zu den zu einer solchen Kombination geeigneten 
Therapeutika gehoren z.B. Antidiabetika, wie etwa Metformin, Sulfonylharnstoffe 
(z,B. Glibenclamid, Tolbutamid, Glimepiride), Nateglinide, Repaglinide, Thiazolidin- 
dione (z.B. Rosiglitazone, Pioglitazone), PPAR-gamma-Agonisten (z.B. Gl 262570), 
alpha-Glucosidasehemmer (z.B. Acarbose, Voglibose), alpha2-Antagonisteni ; Insulin 

20 und Insulinanaloga, GLR-1 und.GLP-1 Analoga (z.B. Exendin-4) oder Amylin. 
©aneben Inhibitoren der Proteintyrosinphosphatase 1 , Substanzen, die eine . 
fleregulierte'Glucoseproduktion in der Leber beeinflussen, wie z.B. Inhibitoren der 
Glucose-6-phosphatase, oder der Fructose-1 ,6-bisphosphatase, der Glycogen- 
phosphorylase, Glucagonrezeptor Antagonisten und Inhibitoren der Phosphoenol- 

25 pyruvatcarboxykinase, der Glykogensynthasekinase oder der Pyruvatdehydrokinase, 
Lipidsenker, wie etwa HMG-CoA-Reduktasehemmer (z.B. Simvastatin, Atorvastatin), 
Fibrate (z.B. Bezafibrat, Fenofibrat), Nikotinsaune und deren Derivate, Cholesterol- 
resorptionsinhibitoren wie zum Beispiel Ezetimibe, gallensaurebindende Substanzen 
wie zum Bejspiel Colestyramin, HDL-erhohende Verbindungen wie zum Beispiel 

30 Inhibitoren yon CETP oder Regulatoren von ABC1 oder Wirkstoffe zur Behandlung 
von Obesitas, wie etwa Sibutramin oder Tetrahydrolipstatin oder B3-Agonisten wie 
SB-41 8790 Oder AD-9677. 
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Daneben ist eine Kombination mit Medikamenten zur Beeihflussung des Bluthpch- 
drucks wie z.B. All Antagonisten Oder ACE Inhibitoren, Diuretika, ft-Blocker und 
andere oder Kombinationen daraus geeignet. 

Die zur Eizielung einer entsprechenden Wirkung erforderiiche Dosierung betrSgt 
zweckmaftigerweise bei intravenoser Gabe 1 bis 100 mg, vorzugsweise 1 bis 30 mg, 
und bei oraler Gabe 1 bis 1000 mg, vorzugsweise 1 bis 10D mg, jeweils 1 bis 4 x 
taglich. Hierzu lassen sich die erfindungsgemSli hergestellten Verbindungen der 
Formel I, gegebenenfalls in Kombination mit anderen Wirksubstanzen,ir^^mmen 
mit einem. oder mehreren inerten Qblichen Tragerstoffen und/pder.VerdOnnungs- 
mitteln, z.B: mit Maisstarke, Milchzucker, Rohrzucker, mikrokristalliner Zellulose, 
Magnesiumstearat, Polyvinylpyrrolidon; Zitronensaure, Weinsaure, Wasser, •< 
Wasser/Ethanol, Wasser/Glycerin, Wasser/Sorbit, Wasser/Polyethylenglykol; 
Propylenglykol, Cetylstearylalkohol, Carboxymethylcellulose oder fetthaltigen; 
:Substanzen wie Hartfett oder deren geeigneten Gemischen, in ubliche galenische 
Zubereiturigen wie Tabletten, Drag6es, 'Kapselri, Pulver, Suspensionen oden 
Zapfchen einarbeiten. 

Die nachfolgenden Beispiele sollen die Erfindung naher eiiautern: 
Herstellung der Ausgangsverbindungen: 
Beispiel I 

1,3-Dimethyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

Eine Mischung aus 20 g 8-Chlortheophyllin, 150 ml Dimethylformamid, 10,2 ml 
Benzylbromid und 15,5 ml N-Ethyl-diisopropylamin wird Qber Nacht bei Raumtem- 
peratur gertihrt. Das Reaktionsgemisch wird auf 600 ml Wasser gegossen. Der 
Feststoff wird abgesaugt, mit Wasser und Piethylether gewaschen und getrocknet. 
Ausbeute: 14,6 g (51 % der Theorie) 
Schmelzpunkt: 155°C 

RrWert: 0.84 (Kieselgel, Essigester/Methanol = 9:1) 
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Analog Beispiel I werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 104 °C 

Massenspektrum (El): m/z = 282, 284 [M] + 

(2) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-butin-1-yl)-8-chlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 105-108 °C 

RrWert: 0:55 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 20:1) 

(3) 1 ,3-Dlmethyl-7-[(lKyclopenten-1^yl)methyQ-8-chlor-xanthln 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 20:1 ) 

(4) 1 ,3-Dirnethyl-7-(2-thienylmethyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0;35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 50:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 310, 312 [Mf 

(5) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-fluorbenzyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 20:1) 

(6) 1,3-Dimethyl-7-(2-fluorbenzyl)-8-chlor-xanthin 
Masserispektrurri (El): m/z = 322, 324 [M] + 

i'p r . • . • .... ..' ■ . • _ ' .. _ 

(7) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(cis-3-tert.-butyloxycarbonylaminc- 
cyclohexyl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 446 [M+H] + 

(8) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-fluorbenzyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 20:1) 

(9) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol =10:1) 
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(10) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 226*228°C 

Rf-Wert: 0.66 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
5 Massenspektrum (ESI*): m/z = 269, 271 [M+H]* 

(1 1) 3-Methyl-7-(3-methylr2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 313, 31 5 [M+H]* 
RrWert: 0.48 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanoi = 10:1) 

10 • ■ ; ..■ ■ ■ r '•-'»•• • 

(1 2) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino')- 
propyl]-xan.thin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 406 [M+H] + 

15 (13)1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[1 -Xtert.-butyloxycarbbnyl)-piperidin-4- 
yl]-xanthin 

DurchfOhrung In Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylformamid bei 60 9 C. 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 432 [M+Hf 

20 (1 4) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[trans-2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclohexyl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 446 [M+H]* 

(1 5) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-pentin-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
25 Massenspektrum (ESI*): m/z = 281 , 283 [M+H]* 

(1 6) 3-Methyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 291, 293 [M+H]* 

30 (17) 3-Methyl-7-cyclopropylmethyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (El): m/z = 254, 256 [M]* 
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(1 8) 3-Methyl-7-(2-butin-1-yl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 253, 255 [M+H] + 

(1 9) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 327,329 [M+H] + 

(20) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclohexylj-xanthin (cis/trans-Gemisch) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 446 [M+H]* 

(21) 1,3-Dimethyl-7-[(thiophen-3-yl)-methyl]-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.42 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 

(22) 1 ,3-Dimethyl-7-[(thiophen-2-yl)-methyl]-8-chlor-xanthin 

1 H-NMR (300 MHz, CDCI 3 ): charakteristische Signale bei 3.40 und 3.52 pprrr(|eweils 
s, jeweils 3H), 5.70 ppm (s, 2H), 6.95 ppm (m, 1 H) und 7.25 ppm (m, 2H) 

(23) 1»3-Dimethyl-7-[(furan-3-yl)-methyl]-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.44 (Kieselgel . Essigester/Hexan = 1:1) 

(24) 1 ,3jpjmethyK7-[(furan^ 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 

(25) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-propin-:1-yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.33 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 

(26) 1 ,3-Dimethyl-7-(2,3-dimethyl-2-buten-1-yl>8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.51 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 

(27) 1 ,3-Dimethyl-7-((E)-2-methy1-2-buten-1-yJ)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.57 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 
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(28) 1 .S-Dimethyl-Z-KcydohexenTl^ylJ-methyll-S-chlor-xanthin 
Rf-Wert: 0.62 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1 :t) 

(29) 1 ,3-Dimethyl-7-[(cydopenten-1-yl)^methyl]-8-chlor-xanthin 
Rf-Wert 0.54 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 1:1) 

(30) 1 ,3-Dimethyl-7-((Z)-2-methylT2-buten-1 -yl)r8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
RrWert: 0.51 (Kieselgel, Essigester= 1:1) 

(31 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-rnethylT2rbuten-1,-yl)r8-[1 -(tert.rt)utyloxycarbonyl)-piperidin-3- 
yl]-xanthin 

DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliurncarbonat 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 432 [M+H] + 

(32) 1 ,3-Dimethyl-7-[(2-naphthyl)methyl]-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliurncarbonat. 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyelohexan/Essigester -1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z =377, 379 [M+Na] + ; 

(33) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1-naphthyl)methyl]-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliurncarbonat 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyelohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 355, 357 [M+H] + 

(34) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliurncarbonat 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyelohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 330, 332 [M+H] + 

(35) 1,3-Dimethyl-7-(3-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliurncarbonat 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyelohexan/Essigester = 1;1) 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 330, 332 [M+H] + 

(36) 1 ,3-Dimethyl-7-(3,5-difluor-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 

5 RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektaim (El): m/z = 340, 342 [M] + 

(37) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-cyano-benzyl)-8-chlor-xanth in 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 

10 RrWert: 0;60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 329, 331 [M] + 

(38) 1 ,3-Dimethyl^7-(3-nitro-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 

15 RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester r = 1:1) '■■ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 350. 352 [M+H] + .< 

(39) 1,3-Dimethyl-7-(4-nitro-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat. 

20 RrWert: 0.60. (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
• J*'. . ; ;. . • • v : • 

(40) :3rMemyJ?7K2H:yanorben2yl)^hlor-xanthin 
RrWert: 0.60. (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1 :1 ) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 316, 318 [M+H]* 

25. . . ; 

(41) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-nitro-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 

30 (42)1,3-Dimethyl-7-(2-iod-benzyl)-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 431, 433 [M+H] + 
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Beispiel II 

(R)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-"3-(tert.-butyloxyc»rbony'amino)- 

piperidin-1-yQ-xanthin -■■ 

Eine Mischung aus 1 g 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin, 
1,32 g (R)^tert.-Butyloxycarbonylamino-piperidin, 1 ml Triethylamin und 10 ml 
Dimethylformamid wird zweieinhalb Tage bei 50°C geriihrt. Das Reaktionsgemisch 
wind mlt 100 ml Wasser verdQnnt und anschJieBend mlt Essigester extrahiert. Die 
organische Phase wird getrocknet, eingeengt jund der ROckstand mit Diethylether 
verruhrt. Der Feststoff wird abgesaugt und getrocknet. 
Ausbeute: 1i0 g (63 % der Theorie) 
Schmelzpunkt: 164°C 

RrWert: 0.36 (Aluminiumoxid, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Analog Beispiel II werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) (S)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
piperidin-1 -yl]-xanthin 

Schmelzpunkt: 164°C 

Massenspektrum (ESI"): m/z = 445 [M-H]" 

(2) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
hexahydroazepin-1 -yl]-xanthin 

Schmelzpunkt: 154°C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 459 [M-H]" 

(3) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[4-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
hexahydroazepin-1 -yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI"): m/z = 459 [M-H]" 
RrWert: 0.67 (Kieselgel, Essigester) 
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(4) 1 .3-Dimethyl r 7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-4- 
methyl-piperidin-1 -yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 461 [M+H] + 
RrWert: 0.88 (Kieselgel, Essigester/Methanol = 5: 1 ) 

(5) 1-MethyW-(4-methoxy-benzyl)-7-benzyl^[(S)^-(tert.-biJtyloxycarbonyla 
piperidin-1-yl]-xanthin . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 575 [M+H] + 

Rf-Wert: 0.74 (Kieselgel, Methylenchforid/Methanol = 95:5) 

(6) ,1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1ryl)^^N-[2-(tert.-butyloxycaroonylamlno)- 
ethyfl-N-ethyl-amino}-xanthin 

Massenspektaim (ESI + ): m/z = 435 [M+H] + 

(7) 1 -Methy W-hexyl-7-benzyW-[(S)-3-(tert.-butyloxyrarbonylamino)-plperidinTl -yl]- 
xanthin 

Schmelzpunkt: 152-159°C 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 539 [M+H] + 

(8) . 1 -MethyJ.-3r(2-trimeth 
xanthln-*-^-,:?^. .-<:'+\, :■> ■■■ .-,;:■■>. 
Durchfuhrung mit Kaliumcarbonat bei 120°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 485 [M+H] + 

(9) ^-Methyl--3-<2-hydroxy^ 
piperidin-1 -yl]-xanthin 

Durchfuhaing mit Kaliumcarbonat bei 1 10°C 

RrWert: 0.41 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 499 [M+H] + 
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(10) 1-(2-Phenyl-ethyl)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[(S)-3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yI]-xanthin 

DurchfQhrung mit HQnigbase bei 100°C 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 537 [M+H] + 

(1 1) 1-(2-Rhenyl^thyl)-3-methyl-7K3^ethyl-2-buten-1-y1)^-[(R 
butyIoxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 537 [M+Hf 

(12) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-^ 
bUtyloxycaiix)nylamino)methyr|-piperidin-1 -yl>xanthin 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat und Natriumjodid in Dimethylsulfoxid bei 120°C 
RrWert: 0.73 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 461 [M+H] + 

(13) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{[1 -(tert.-butyloxycarbonyl)-pyrrolidin-3- 
yl]amino}-xanthin 

DurchfQhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid bei 1 30°C 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 433 [M+Hf , 

(14) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-{N-[1-(tert.-butyloxycarbonyl)-piperidin- 
3-yl]-N-methyl-amino}-xanthin 

DurchfQhrung mit HQnigbase, 4-Dimethylaminopyridin und Natriumcarbonat in 
Dimethylsulfoxid bei 150°C 
RrWert: 0.62 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 461 [M+H] + 

(1 5) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[(S)-3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
piperidin-1-yfl-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 433 [M+H] + 
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(1 6) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{[1 -(tert.-butyloxycari3onyl)-piperidin-4- 
yl]amino}-xanthin 

DurchfOhrung mit HUnigbase und 4-Dimethylaminopyridin in Dimethylsulfoxid bei 
5 100°C 

Rf-Wert: 0.81 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) • 

(1 7) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-{[1 -(tert.-butyloxycaifconyl)-piperidin-3- 
10 yl]amino}-xanthin 

DurchfOhrung mit HOnigbase und 4-Dimethylaminopyridirvin Dimethylsulfoxid bei 
100°C 

Rf-Wert: 0.37 (Kieselgel, Essigester/Hexan = 7:3) 

15 (1 8) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxyrarbonylamino)-piperidin- 
1-yl]-xanthin 

Rr-Wert: 0:49 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 5:4:1) 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 433 [M+H] + 

20 (1 9) 1 .a^pimethyl^r^methyl-Zrbuten-l -yl)-8-{N-:[1 -(tert.-butyloxycarbonyl)- 
pyrrolidin-3-ylJ-N-methyl-amino}-xanthin 
PurchfOhrung mrt Natriumcarbpnat in Dimethylsulfoxid bei 160°C 
Rf-Wert: 0.68 (Kieselgel. Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

25 Massenspektaim (ES| + ); m/z = 447 [M+H] + 

(20) 1 -[2-(2-Nitro-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylaminohpiperidin-1-yl]-xanthin 
RrWert: 0.34 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1 ) 
30 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 582 [M+H] + 
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(21) 1rl2^3 t 5rDiflupr-phenyl>-ethy^3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-^ 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin . 

RfWert: 0.38 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 573 [M+H]* - 

(22) 1 ^2^2 f 6-Difluor-phenyJ^ethyO-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonyIamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RfWert: 0.38 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) . jju^, - : ... 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 573 [M+H]* 

(23) 3-Methyl-7r(3-methyl-2-b^^ 
piperidin-1-yl]-xanthin 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 433 [M+H]* 

(24) 1 -[2-(3,5-Dimethyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-t3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektaim (ESI*): m/z = 565 [M+H]* 

(25) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[cis-2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclopropylamino]-xanthln 

Rf-Wert: 0.41 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 419 [M+H]* 

(26) 3-Methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]- 
xanthin 

DurchfQhaing mit Natriumcarbonat In Dimethylsulfoxid 
Massenspektaim (ESI ): m/z = 478 [M-H]" 

(27) 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[4-(teit- ■ 
butyloxycartx>nyl)-piperazin-1 -yl]-xanthin 

DurchfOhmng mrt Kaliumcarbonat bei 100°C 
Rf-Wert: 0.70 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
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Massenspektmm (ESI + ): m/z = 537 [M+H] + 

(28) 1 -[2K3-Nitro-phenyl)-2K)xo^thyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbdnylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 596 [M+H] + 

(29) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[4-(tert.- 
butyloxycarbonyl)-homopiperazin-1-yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.70 (Kieselgel, Cyclphexan/Essigester =1:1) 

(30) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yf)-8-{4-[(tert.-butyloxycarbonylamin^ 
methy1]-piperidin-1-yl}-xanthin 

DurchfQhrung in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
Rf-Wert: 0.69 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 461 [M+Hf 

(31) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-{3^[(tert.-butyIoxy(»rbonylamino)- 
methyl]-piperidinTl -yl}-xanthin 

DurchfQhrung in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
Rf-Wert; 0.74 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESIt): m/z = 461 [M+H] + 

(32) 1,3-DimethylT7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[trans-2-(tert-butyloxycarbonylamino)- 
cyc!obutylamino]-xanthin . 

Durchfuhrung in Gegenwartvon HOnigbase in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
Rf-Wert: 0-65 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 8:2) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 433 [M+H] + 

(33) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-{N-[(S)-2-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-1-methyl-ethyl]-N-methyl-amino}-xanthin 
DurchfOhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
Rf-Wert: 0.69 (Kieselgel, Essigester) 
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Massenspektrum (ESi + ): m/z-435 [M+H] + 

(34) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-{N-[(/?)-2-(tert.- 
butyloxycarbonylaminoH-methyl-ethyl]-N-methyl-amino}-xanthin 
DurchfQhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0.32 (Kieselgel, Cydohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 435 [M+H] + 

(35) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-butenr1 -yl)^-[cis-2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclohexylamioo]rX9nthin 

DurchfQhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0.35 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigesfer =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 461 [M+H] + : 

(36) 1,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-buten-1-^ 
[1 ,4]diazepan-1 -yl]-xanthin 

DurchfQhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0:08 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 

(37) 1 -[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2^buten-1 -yl)-8-[3^(tert.- 
butyloxycarbonylamino>-piperidin-1-yl]-xanthin 

Durchfuhaing mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0.43 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 524 [M+H] + 

(38) 1 ,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[trans-2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclopentylamino]-xanthin 

DurchfQhrung in Gegenwart von HQnigbase in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
Schmelzpunkt: 177-179°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 447 [M+H] + 
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(39) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclohexylamino]-xanthin (cis/trans-Gemisch) 

Durchfuhrung in Gegenwart von HOnigbase in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
RrWert: 0.36 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 1:1) 
Massenspektrum (ESI): m/z = 459 [M-H]~ 

(40) 1 ,3-Dimethyi-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[cis-2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclopentylamino]-xanthin 

Schmelzpunkt: 175-1 78°C 
Massenspektrum (ESI:): m/z = 445 [M-H]" 

(41 ) 1-[(lsochinolin-1-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycaitbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

Durchfuhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid . 
RrWert: 0.51 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 

(42) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[cis-3-(tert.-butyloxycaroonylamino)- 
cyclopentylaminoj-xanthin 

DurchfUhrung in Gegenwart von HOnigbase in 1-Methyl-2-pyrrolidon bei 135°C. 
RfrWejt:.; 0,23 (Kieselgel, Essigester/Petrolether =1 :1 ) 
Massenspektrum <ESI*): m/z =;447 [M+JH]t ; 

■ ■■; ■■ ■ . • 

(43) 1 -[(Pyridin-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(terL- 
butyloxycarbony!amino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Durchfphrung mjt Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0-44 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z == 524 [M+Hf 

(44) 1 -[(Pyridin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

Durchfiihrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0.28 (Kieselgel, Essigester) 
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Massenspektium (ESI + ): m/z = 524 [M+H] + 

(45) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(/?)-3-(tert.- 
butyloxycaijbonylamino)-piperidin-1-yQ-xanthin 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert 0.37 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 574 [M+H] + 

(46) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(S)-3-(tert.- 
butytoxyean^nylam|np)-piperidinTl-yl]-xanthin 

Durchfflhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0;37 (Kieselgel, Essigester) . 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 574 [M+,H] + 

(47) 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3rmethyl-7-(3Tmethyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
buty1oxycarbonylamino)-3-methyl-piperidin-1 -yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.5.1. (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 565 [M+H] + 

(48) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-3- 
methyl-piperidin-1 -yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.48 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 460 [M] + 

(49) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-[2-(tert.-butyloxycarbonylamiho)-3- 
dimethylamino-3-rOxo-propyl]-N-methyl-amino}-xanthin 

Rf-Wert: 0.48 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 492 [M+H] + 

(50) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-{N-[2-(tert.-butyloxycarbonylamino)-3- 
amino-3-oxo-propyl]-N-methyl-amino}-xanthin 

Rf-Wert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
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Massenspektrum (El): m/z = 463 [M] + 

(51) 1-[2-(2-Nitro-phenyl}^^ 
butyloxycarbony!amino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
DurchfQhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 596 [M+H]* 

(52) 1-[(lsochinolin^-yl)meth^ 
butyloxycarbonylamino>-piperidin-1 -yl]-xanthin 
Durchfuhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.48 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 574 [M+H] + 

(53) 1-[(1-Methyl-1W-indazol-3-yl)me%l]-3-m^ 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
Durchfuhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 577 [M+H] + 

(54) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-[2-(tert.-butyloxycarbonylamino)-3- 
oxo-3 7 (pyrrp!idin-1-y(>Rropyll-N-methyl-amino}-xanthin 

DurchfQhrung mitHunigbase in,N-Methylpyrrolidinon.. 
Schmelzpunkt; 5 4 73-1 75°C . 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 518 [M+Hf 

(55) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-[2-(tert.-butyloxycarbonylamino)-3- 
methylamino-3<>xo-prppyl]-N-rnethyl-amino}rxanthin 

Durchfuhrung mit HUnigbase in N-Methylpyrrolidinon. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 478 [M+H] + 

(56) 1 -[2-(2-Hydroxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-£-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 567 [M+H] + 
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(57) 1 -Methyl-3-[2-(4-methoxy-phenyl^^ 
cart>onylaraino)-piperidin-1-yll-xanthjn 

Durchfuhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Rf-Wert 0,50 (Kieselgel, Methyienchlorid/Methanol ■ 9:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 614 [M+H] + 

(58) , 1 ^ethyl^-(2-phenyl^thyl)-7-(2^yano-benzyl)^-[3-(tert.-butyloxyca*^ 
aminoJ-piperidin-i-yQ-xanthin 

Durchfuhrung in Gegenvyart yon Natnumeaitoonat in Dimethylsulfoxid. 
Massenspektnim (ESI + ): m/z = 584 [M+Hf 

(59) 1 -[(Chinolin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxy- 
carbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin . 

Durchfuhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 574 [M+Hf 

(60) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[endo-6-(tert r butyloxycarbonylamino)- 
2-aza-bicydo[2.2.2]oct-2-vQ-xanthin 

Durchfuhrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat und HOnigbase in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.52 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 473 [M+H] + 

(61) 1 -[(Ghinolin-8-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxy- 
carbonylamino)-piperidin-1-yrj-xanthin . 

Durchfuhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.73 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 574 [M+H] + . 

(62) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[exo-6-(tert.-butyloxycarbonylamino)-2- 
aza-bicyclo[2.2.2]oct-2-yl]-xanthin 
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Durchfiihrung in Gegenwart von Kaliumcarbonat und HQnigbase in Dimethylsulfoxid. 
RpWert: 0.45 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) •« . 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 473 [M+H] + 

(63) 1-[2-(3rCyanc>-phenyl)-2^xo-ethyQ-3-me 
butyloxycarbonylam1no)-piperidin-1-yl]-xanthin ■ 

Durchfuhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Rf Wert: 0.33 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 576 [M+HJ + 

(64) 1 -[2-(3-Aminosulfonyl-phe^^^ -yl)-8- 
[3-(tert.-butyloxycart)onylamiho)-piperidin-1-yl]-xant^ 

DurchfQhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.15 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester= 1:1) 
Massenspektrum (ESI ): m/z = 628 [M-H]" 

(65) 1 -[2-(3rAminocarbonyl-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)- . 
8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

DurchfQhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
RrWert: 0.36 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ES|% rrVz = 594 [M+H] + 

Beispiel III , , . 

3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-hex9hydroazepin 

2 g 1-Benzyl-3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-hexahydroazepin in 20 ml Methanol 
werden 24. Stunden bei Raumtemperatur und einem Wasserstoffdruck von 3 bar in 
Gegenwart yon 200 mg Palladium auf Aktivkohle (10% Pd) hydriert. Danach wird 
vom Katalysator abgesaugt und das Filtrat zur Trockene eingeengt. 
Ausbeute: 1 ,3 g (90 % der Theorie) 
Schmelzpunkt: 78°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 215 [M+H] + 
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Analog Beispiel III werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) (S)^(tert.-Butyloxycart>onylamino)-piperidin •.. 
Schmelzpunkt: 122°C 

5 Massenspektrum (ESj + ): m/z = 201 [M+H] + v •> . 

(2) (/?)^^tert.-Butyioxycarbonylamino>-piperidm 

das Ausgangsmaterial, (R)-1-Benzyl-3-(tert.-butyloxycart)onylamino)-piperidin t 
wurde analog dem Ifteraturbekannten (S)-Enantiomer hergestellt (Moon, Sung- 
10 Hwan; Lee, Sujin; Synth.Commun,; 28; 21 ; 1 998; 391 9-3926) 
Schmelzpunkt: 119°G 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 201 [M+H] + 

(3) 4-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-hexahydroazepin 
15 Massenspektrum (ESI*): m/z = 215 [M+H] + 

RrWert: 0.02 (Aluminiumoxid, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 

(4) 3-(tert;-ButyloxycarbonylaminoH-methyl-piperidin 

Das Rohprodukt wird direkt zur Verbindung des Beispiels II (4) weiter umgesetzt. 

20 

(5) 6-(tert.-ButyloxycarbonyfaminoH1 ,4]diazepan 

Das Ausgangsmaterial 1 ,4-Dibenzyl-6-(tert.-butyloxycarbonylamino)-[1 ,4]diazepan 

wurde analog J. HeterocycL Chem. 1995, 32, 637-642 hergestellt. 

Das Rohprodukt wird direkt zur Verbindung des Beispiels II (36) weiter umgesetzt. 

25 

(6) 2-(tert.-Butyloxycartx>nylamino)-3-methylamino-propio 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) , 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 246 [M+H] + 

30 

(7) 2-(tert.-Butyloxycartx)nylamino)-3-methytamino-propionsaure-amid 



i 
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Rr-Wert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanpl/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 218 [M+H] + 

(8) 2r(tert,-Butyloxycarbonylamino)-3-methylamino-1 -(pyrrolidin-1 -yl>-propan-1/-on 
Es wird Palladium(ll)hydroxid als Katalysator eingesetzt. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 272 [M+.H] + 

(9) 2-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-1 ,3-bis(methylamino)-propan-1-on 
Es wird Palladium(ll)hydroxid als Katalysator eingesetzt. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 232 [M+H] + 

(10) endc^6~(tert.-Butyloxycart)o^ 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 227 [M+H] + 

(1 1 ) exo-6-(tert.-Butyloxycarbonylamino>-2-aza-bicyclo[2.2:2]octan 

RrWert: 0.27 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

(12) 1-(tert.-Buty^ 

RrWert: 0.17 (KieselgelrMethylenehlorid/Methanpl/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 217 [M+H] + 
Beispiel IV 

1-Benzyl-3-(tert.-butyloxycait>onylamino)-hexahydroazepin ; ■ ■ 

Hergesteltt durch Umsetzungvon 1-Benzyl-3-amino-hexahydroazepin mit 
~Pyrokohlensaure-di-tert.-butylester 
Schmelzpunkt: 48-50X 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 305 [M+H] + 
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Analog Beispiel IV werden folgende Verbindungen ertialten: 

(1) 1-BenzyM-(tert.-butyloxycaitK>nylamino)-hexahydroazepin 
5 Massenspektwm(ESI>m/z = 305[M+Hf 

Rf-Wert: 0.79 (Aluminiumoxid, Cyclohexan/Essigester = 1 :1) 

(2) 3-(tert.-Buty1o^carbonylamm i5u 
Durchfiihrung mft Natrium-bisr(trimeth^^ 

10 butylester in Tetrahydrofuran bei 0°C. 
RfWert: 0-45 (Kieselgel, Essigester) 

(3) 1 -(tert.-Butyloxycait>onyl^ 
Durchfiihrung mit Triethylamin in Tetrahydrofuran 

is Rf-Wert: 0.77 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESr): m/z = 281 [M+H] + 

(4) trans-2-Amino-1 -(tert.-butyloxycarbonylarnino>-cyclobutan 

20 Durchfiihrung mit Pynokohlensaure-di-tert.-butylester in Gegenwart von 1 N 
Natronlauge in Methanol bei 0°C. 

Rf-Wert: 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 187 [M+H] + 

25 

(5) (S)-Htert.-Butyloxycarbonylamino)-2-methylamino-propan 

DurchfQhrung mit Pyrokohlensaure-di-tert-butylester in Gegenwart von HQnigbase in 
Methanol. 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 189 [M+H] + 
30 Rf-Wert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 



I 
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(6) (fi)-1-(tert.-Butyloxycarton^ 

Durchfllhrung mit Pyrokohlensaure-di-tert.-butylester in Gegenwart von HOnigbase in 
Methanol. 

Massenspektrum (ESf ): m/z = 1 89 [M+H] + 

(7) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[2-(tert.-butyloxycarbonylamino)-2- 
methyl-propylamino]-xanthin 

Durchfuhrung mit Pyrokohlensaurerdi-tert.-butylester in Gegenwart von Hunigbase in 
Methanol. 

RrWert; 0.82 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

(8) cis-3-Amino-1 -(tert.-butyfoxycarbonylamino)-cyclopentan 
Durchfuhrung mit Pyrokohlensaure-di-tert.-butylester in Gegenwart von 1N 
Natronlauge in Methanol. 

RrWert: 0.63 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanoi/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

Massenspektrum (ES! + ): rii/z = 201 [M+H] + 

(9) endo-6-(tert.-Buty!oxycarbonylamm^ 

■RfWert: OiSS (Aluminiumpxid, Gyc = 9:1 ) 

;Massenspektrum (ESJ + ): m/z = 317 [M+H] + 

(tO)exq^-(tert.-Butyloxycaiftonylamm^^ 

RrWert: 0.37 (Aluminiumoxid, Cyclohexan/Essigester = 9:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 31 7 [M+Hf 

Beispiel V 

1,3-Dimethyl^(cis^-tert.4)utylow 

hergestellt aus der Verbindung des Beispiels VI durch Behandlung mit 4N 
Natronlauge in Methanol bei 100°C im Bombenrohr 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 378 [M+H] + 
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Analog Beispiel V wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 1 .S-Dimethyl^-P^tert-butyloxycarbonylaminoJpropyQ-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 338 [MtH] + 

(2) 1 ,3-Dimethyl^1v(te^^ • ; 

(3) 1 i3-Dimethyl-8-[ trans-2-(tert.-butylo)^carbdn 
Massenspektwm{E§^ . ; -, J r; ^ * ^ ; , 

(4) 1 3-Dimethyl^-[3-(terL-butyloxycarbonylamino)-cycIohexyl]-xanthin 
(cis/trans-Gemisch) 

. Massenspektrum (ESI + ): m/z = 378 [M+H] + 

(5) 1 ,3-Dimethyl-8-[1-(tert.-butyloxycarbonyl)-piperidin-3-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 364 [M+H] + 

Beispiel VI 

1,3-Dimethyl-5-[(cis-3-tert.-butyloxyra^ 

amino-uracil - 

hergestellt aus S.e-Diamino-l^-dimethyluracil und cis-3-tert-Butyloxycarbonyl- 
amino-cydohexancarbonsaure in Gegenwart von O-fBenzotriazol-l-ylJ-N.N^N'T 
tetramethyluroniumhexafluorophosphat und N-Ethyl-diisopropylamin in Dimethyl- 
formamid bei Raumtemperatur 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 396 [M+H] + 

Analog Beispiel VI wird folgende Verbindung erhalten: 

(1) 1 ,3-Dimethyl-5-{[3-(tert^ 
uracil 
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(2) 1 ,3-Dimethyl-5-{[1 -(tert.-butyloxycarbonyl)-piperidin^yl]-carbonylamino}-6- 
amino-uracil 

Durchfuhamg mit 0-(Benzotriazol-1 -yl>-N,N,N',N'-tetramethyluroniumtetrafluoroborat 
und N-Hydroxybenzotriazol 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 382 [M+H] + 

(3) liS-Dimethyl-^^trans^^fluoren-S-ylmethoxycaitonyOaminol-cyclohexyljT 
carbonylamino>6vam(no-uracil 

Durchfuhamg mit 0-(Benzotriazol-1 -yl)rN,N,N',N'-tetramethy!uroniumtetrafluoroborat 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 518 [M+H] + 

(4) 1 ,3-Dimethyl-5-{[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-cyclohexyl]-carbonylamino}-6- 
amino-uracil (cis/trans-Gemisch) 

DurchfQhaing mrtO-(Benzotriazol-1-yl^N I N;N\N'.-tetramethyluroniiimtetrafluoroborat 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 396 [M+H] + 

(5) 1 ,3-Dimethyl-5-{[1-(teit-butylo^^ 
amino-uracil 

Durchfuhrung mit 0-(BenzotriazoMTyl^ 
Massenspel^ = 382 [M+H] + 

;(6)^(tert.-ButyIoxycarbonyIamino)-3-(N-benzyl-^ 
rfirnethylarnid ..... ' : 

DurchfQhaing mit Dimethylamin in Gegenwart von O^BenzotriazoI-l-ylJ-N.N^'.N 1 - 
tetramethylurpniumtetrafluoroborat und Hydroxybenzotriazol in Tetrahydrofuran. 
RrWert: 0.80 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 336 [M+H] + 
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DurchfQhrung mft.Ammoniumcarbonat in Gegenwart yon O-(BenzotriazoM-yl)- , 
N,N,N\N , -tetramethyluroniumtetrafluoroborat und Hydroxybenzotriazol in . 
Tetrahydrofuran. 

RrWert: 0.75 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) ..• ■/ 

Massenspektrum (ESf): m/z = 308 [M+H] + ; 

(8) 2-(terL-Butyloxycarbonylamino)-3-(N-benzyl-N-methyl-^ -(pyrrolidin-1 -yl)- 
propan-1-on .■ 

Durchftlhrung mit Pyrrolidin in Gegenwart von ©-(Benzotriazol-l-ylJ-N.N^SN- 
tetramethyluroniumtetrafluoroborat und Hydroxybenzotriazol in Tetrahydroftiran. 
RrWert: 0;40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) > 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 362 [M+H] + 

(9) 2-(tert.-ButyloxycaitK>nylamirio^ 

propan-1-on * * 

Durchfuhriing mit Methylamin (40%ige wassrigeLosung) in Gegenwart von O- 
(Benzotriazol-1 -yI)-N,N f NSN'-tetramethyluroniumtetrafluoroborat und Hydroxybenzo- 
triazol in Tetrahydroftiran. 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 322 [M+H] + 

■• . 

(1 0) 1 -(tert.-Butyloxycarbonyl>-3-{[(9H-fluoren-9-ylmethoxy)carbonyl]a^ 
(pyrrolidin-1 -ylcarbonyl)-piperidin 

DurchfQhrung mit Pyrrolidin in Gegenwart von O-fBenzotriazoM-yO-NX^N-tetra- 
methyluroniumtetrafluoroborat, Hydroxybenzotriazol und HUnigbase in Dimethylform- 
amid. Das Ausgangsmaterial 1-(tert.-Butyloxycarbonyl)-3-{[(9H-fluoren-9- 
ylmethoxy)cartx)nyl]amino}-piperidin-3-yl-carbons§ure ist bei Pharmacore, Inc. 
(USA)erhaltiich. 

RrWert: 0.52 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESi + ): m/z = 520 [M+H] + 
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Beispiel VII 

1,3-Bis-(cvclopropylmethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin •__ 

hergestellt aus der Verblndung des Beispiels VIII durch Umsetzung mit N-Chlor- 
succinimid in 1 ,2-Dichlorethan unter RuckfluR 
Massenspektrum (ESf): m/z = 407, 409 [M+Na] + 

Analog Beispiel VII werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1-Methyl-3-(cyclopropylmethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 345, 347 [M+H] + 

(2) 1 ,3-Diethyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 355, 357 [M+Naf 

(3) 1 -Methyl-3-ethyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 341 , 343 [M+Na] + 

(4) 1 -Methyl-3-(4-methoxy-benzyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 172-175°C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 411, 413 [M+Hf, . 

(5) 1-Methyl-3,7-dibenzyl-8-chlor-xanthin 

Rf-VVerfc: 0.72 (Kie^selgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
98:2:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 381, 383 [M+H] + 

\. ' * 

(6) 1-Methyl-3-[(methoxycarbonyl)-methytJ-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

Rf-Wert: 0.83 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 363, 365 [M+H] + 



(7) 1-Methyl-3-isopropyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
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RrWert: 0.69 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
98:2:1) 

Massenspektrum (El): m/z = 332, 334 [MJ + 

(8) 1-Methyl-3-hexyl-7-benzyl-8rchlor-xanthin 

RrWert: 0.68 (Kieselgel, Methylenchlorld/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
98:2:1) 

Massenspektrum. (ESI + ): m/z = 375, 377 [M+,H] + . • - -;i v • - < ; » « 

(9) 1-Methyl-3-(2-tomethylsilanyl^emoxymemyl)-7^^ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 421 , 423 [M+Hf 

(1 0) 1-Methyl-3-(27methoxy-ethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

RrWert: 0.84 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESr): m/z = 349, 351 [M+Hf 

(1 1) 1-Methyl-3-cyanomethyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

RrWert: 0.90 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 352 [M+Na] + 

(1 2) 1 -Methyl-3-(2-hydroxy-ethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

RrWert: 0.48 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 335, 337 [M+Hf 

(13) 1-Methyl-3-(2-trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 421, 423 [M+H] + 

(14) 1-MethyW-(2-mmemylsilanyl-emoxymemylr7-(2^yancHbenzylr8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESf ): m/z = 468, 470 [M+Na] + 
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Beispiel VIII 

1,3-Bis-(cyclopropyimethyl)-7"benzyl-xanthin . . ' . L 

hergestellt aus 7-Benzyl-xanthin durch Umsetzung mit Cyclopropylmethylbromid In 
Dimethylformamid in Gegenwart von Casiumcarbonat 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 351 [M+H] + 

■ > 

Analog Beispiel VIII werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1;)3-(Cyclopropylmethyl>-7-benzyl-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 297 [M+H] + , 

(2) 1 ,3-Die%l-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhwng mjt Kaliumcarbonat. 
Massenspektrum (ESr): m/z = 321 [M+Na] + 

(3) 3-Ethyl-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat 5 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 293 [M+Na] + 

(4) 3-(4^Methoxy-benzy|)^7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4;0]undec-7-en 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 363 [M+H] + 

(5) 3,7-Dibenzyl-xanthin 

DurchfQhrung mit 1 ,8~Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
Schmelzpunkt: 1 84-1 87°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 333 [M+H] + 

(6) 3-[(Methoxycarbonyl)-methyl]-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
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Rf-Wert: 0.21 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 31 5 [M+H] + 

(7) 3-lsopropylr7-benzyl-xanthin 

DurchfQhrung mlt 1,8-Diazabicydo[5.4.0]undec-7-en 
Schmelzpunkt: 21 5-21 8°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 285 [M+H] + 

• } (i \ ■ **■"• , , v"v • i ■ 

(8) 3-Hexylr7-benz^rxahthin ^ - 
DurchfQhrung mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4.0]unde<>7;en 

RrWert: 0.52 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 327 [M+H] + 

(9) 3-(2-Trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 373 [M+H] + 

(1 0) 3^2-Methoxy^thyl)-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 

RrWert: 0.45 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 301 [M+H] + 

(1 1) 3-Cyanomethyl-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 

RrWert: 0.41 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI~): m/z = 280 [M-H]" r. 

> 

(12) 3-(2-Hydroxy-ethyip-benzyl-xanthin 



) 
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DurchfOhrung mit 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 

RrWeit 0.28 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 287 [M+H] + 

(1 3) 3-(2-Trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7-benzyl-xanthin 
DurchfOhrung mit 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
RfWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanoi = 98:2) 
Massenspektrum (ESf): m/z = 373 [M+H] + 

(14) 3-[(Methoxycarbonyl)methyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- . 
butyloxycarbonyiamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Durchfuhrung mit 1 ,8-Diazabicycio[5.4.0]undec-7-en 

RrWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 491 [M.+H] + . 

(15) 3-(2-Trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7-(2-cyano-benzyl)-xanthin 
Durehfuhrung in Gegenwart von 1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undeo-7-en. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z. = 420 [M+Na] + . 

BeispieMX ^ ; ,j . . . " 

lTEthyl^-methylr7-(3-methyl-2^buten^1-y1)^brorr^xanmi^ 

hergestellt aus 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin durch Umsetzung 

mit Ethylbromid in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylformamid bei 70°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 341, 343 [M+H] + 

Retentionszeit: 1,48 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 

Analog Beispiel IX werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 1 -Propyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 355, 357 [M+H] + 
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(2) 1 -Butyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 369, 371 [M+H] + 

(3) 1 -(2-Propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 2,1 1 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonltri!).. 

(4) 1-(2-Methylpropyl)^methyl-7K3imeto^ 4 
Retentionszeit: 2,46 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 

(5) 1 -(2-Propen-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8rbrom-xanthin 
Retentionszeit: 1,55 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 353, 355 [M+Hf. 

(6) 1 -(2-Propin-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 1,20 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 351, 353 [M+Hf 

(7) 1 -(Cyclopropylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin . 
Retentionszeit: 2,19 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 367, 369 [M+H] + 

(8) 1-Benzyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 2,40 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 403, 405 [M+H] + 

(9) 1 -(2-Phenylethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 3,29 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 

(10) 1-(3-Phenylpropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 2,95 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 50% Acetonitril) 
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(11) 1 -(2-Hydroxyethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit 2,35 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 20% Acetonitril) 

(12) 1-(2-Methoxyethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin =' 

5 Retentionszeit 2,54 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 30% Acetonitril) 

(13) 1-(3-Hydroxypropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl>-8-brorn-xanthin 
Retentionszeit: 2,52 min (HPLC, Multosphere 1 00FBS, 50 mm, 20% Acetonitril) 

io (14) 1 -[2-(Dimethylamino)ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Retentionszeit: 2,73 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 5% Acetonitril) 

(15) 1-[3-(Dimethylamino)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin . 
Retentionszeit: 2,79 min (HPLC, Multosphere 100FBS, 50 mm, 5% Acetonitril) 

is • ••• .. :• . . >, 

(16) 1-Methyl-3-(cyclopropylmethyl)-7-benzyl-xanthin 
Durchfuhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 31 1 [M+H] + 

20 (17) 1-Methyl-3-ethyl-7-benzyl-xanthin 

V', IDurehfiaitiiihg^mitiMe^ 

' * 

V (18) l-MethyW^-methoxy-benzyl^-benzyl^xanthin 

DurchfilhrUng mit Methyljodid bei Raumtemperatur 
25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 377 [M+H] + 

(1 9) 1 -Methyl-3,7-dibenzyl-xanthin 

DurchfilhrUng mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

Rf-Wert: 0.51 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
30 95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 
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(20) 1 -Methyl-3-[(methoxycarbonyl)-methyl]-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mlt Methyljodid bei Raumtemperatur •;■ ■ 
Schmelzpunkt: 182°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 329 [M+H] + 

(21) 1 ^Methyl-3-isopropyl-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.66,(Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammonlak 
9:1:0.1) 

Massenspektrum- (ESI*): m/z = 299iP+H]*^ - * 

(22) 1 -Methyl-3-hexyl-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 
RrWert: 0.77 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspekfrum (ESI*): m/z = 341[M+HJ* 

(23) 1-Methyl-3-(2-trimethylsilanyl-ethoxymethyl>-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

(24) 1 -Methyl-3-(2-methoxy-ethyl)-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RfWert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 31 5 [M+H]* 

(25) 1-Methyl-3-cyanomethyl-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.74 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 296 [M+H]* 
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(26) 1-Methyl-3-(2-hydroxy-ethyl)-7-b€nzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.44 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 301 [M+H] + 

I...-- 

(27) 1-Methyl-3-(2-trimethylsilahyl-ethoxymethyl)-7-benzyl-xanthin 
DurchfQhrung mit Methyljodid bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.44 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 387 [M+H] + 

(28) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung mit 2-Phenyl-ethylbromid bei 60°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 395, 397 [M+H] + 

(29) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-cyclopropylmethyl-8-chlor-xanthin 
DurchfQhrung mit 2-Phenyl-ethylbromid bei 60°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 359, 361 [M+H] + 

,(30) 1 -(2-PhenyJ-ethyl>3-me^ 
iMassenspektnjm,(Ef I*): m/z .=■ 357, .359 [M+Hf 

(31 ) 1 -(^PhenylTetoyl^^^ -yl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 395, 397 [M+Na] + 

(32) 1 -[(Methoxycaroonyl)-methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(S}-3-(tert. 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
DurchfQhrung mit Bromessigsauremethylester bei 50°C 
Schmelzpunkt: 143-145°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505 [M+H] + 
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(33) 1 -[3-(Methqxycarbdnyl)-propyl]-3H^^ 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yr|-xanthin 
DurchfOhfung mit 4-Brombuttereauremethylester bei 50°C 
Schmelzpunkt: 130-1 31 °C , ■ ..: 
Massenspektrum (ESI*): m/z ■ 533 [M+H]* 

(34) 1 -{2-[4-{Emoxyranbonyl)-phen^ -yl)-8- 
[(S)-3^tert.rbutyloxycartx)nylam^ - . •'•>..; 
Durchftlhrung mit 4-(2-Brom-ethyl)-benzoesaureethylester bei 50°C 

RrWert 0.40; (Kieselgel, pydohexan/Essiges|er = 1:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 609 [M+H] + 

(35) H2-(Methoxycarbonyl)-ethyO-3-methyi-7-(3-methyl-2-buten-1-ylW 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfQhrung mit 3-Brompropionsauremethylester bei 50°C 
RrWert: 0.35 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) . 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 51 9 [M+H]* 

(36) 1-eyanomethyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
RrWert: 0.58 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6:3.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 352, 354 [M+H]* 

(37) 1 ^2-Phenyl-2^xo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 551 [M+H]* 

(38) 1 -[2-(2-Methoxy-phenyl)-2-oxo-ett^ 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 581 [M+H]* 
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(39) 1-[2<Thiophen^yl)-2-oxo^thyl]-3-methyl-7r{3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(te 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 557 [M+H] + 

(40) 1 -[2-(4-Methoxy-phenyl>-2^xo-ethyq-3-methyl-7-(3-metliyl-2-buten-1 -yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 581 [M+Hf 

(41 ) 1 -(2-Phenyl-2-rOxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methy1-2-buten-1 -yl)-8-[(S)-3-(tert- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

(42) 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7^(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(/?)-3-(tert.- 
btityloxycarbonylamino)-pjperidin-1-yl]-xanthin ■■ 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 551 [M+H] + 

a* * 

(43) 1-(Phenylsulfanylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyt-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- ■, 
butyloxycarbonylaminoj-piperidin-1-yl]-xanthin • 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrum . (ESI + ): m/z '= 555 [M+H] + 

(4>),1r[2^(3fMeth^ 

.(tert.-butylpxycarbonylaminQ)-piperidin-1-yl]rxanth 

RrWert:0.30 (Kieselgel,- Petrolether/Essjgester/Methanol = 7:2: 1 ) 

(45) 1 -[2-(4-Methyl-phenyl)-2-oxo-ethyI]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-.1 -yl]-xanthin 

RfWert: 0.20 (Kieselgel, Petrolether/Esslgester/Methanol = 7:2:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): rn/z = 565 [M+H] + 

(46) 1-(2-Methoxycarbonyl-2-propen-1-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-plperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.15 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 75:20:5) 
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Massenspektrum (ES|*): m/z = 531 [M+HJ* 

(47) 1 r(3^xo-3-phenyl-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>^-[3-(tert.- 

butyloxyrarbonylamino^piperidin-l-yll-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 565 [M+H] + 

(49) 1-(2-Ox<>propyl>^-me%l-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-[3-(tert.- 
butyloxy(»itonyJamino>piperidin-1ryQ-xanthin: 

RrWert: 0.10 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 489, |M+HJV ; . ? , . . 

(50) 1^(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl>-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonyIamino>piperldin-1-yfl-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 598 [M+H]* 

(51) 1-(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-y!]-xanthin 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 584 [M+H] + 

(52) 1 -(3-Methoxycarbonyl-2-propen-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI""): m/z =. 531 [M+H] + 

(53) 1 -[2-(2,5-Dimethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yQ-xanthin 

RrWert: 0.31 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 

(54) H2^4-Fluor-phenyl)-2K>xo^toy^^ 
butyloxycarbonylamino)-plperidin-1-yl]-xanthin 

RfWert: 0.40 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
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(55) 1-[2-(3-Hydroxy-phenyl)-2^xo^%l]-3-methyl-7-(3-memyl-2-buten-1-yl)^-[3- 
(teit-butyloxycarbonylamino)-pipericlin-1 -yl]-xanthin 

(Durch Umsetzung von Beispiel 11(18) mit 2-Brom-1-[3-(tert.-butyl-dimethyl- 
silanyloxy)-phenyl]-ethanon in Gegenwart von Kalium-tert-butylat in 
Dimethylformamid bei Raumtemperatur) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 567 [M+H] + 

(56) 1 -(3-Methpxycart>onyl-2-propen-1 -yl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzvl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Rf-Wert: : 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester - 1:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 600 {M+Na] + 

(57) 1 -[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-[3-(tert.r 
butyioxycarbonylamino)-piperid in-1 -yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 571 [M+H]* 

(58) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-[(methoxycarbon.yl)methyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)- 
8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.68 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) , 

^l^en^e^n;^0jn^z-.f 609 |M*Hf. 

(59) 1 -(2-Rhenyl-2^xoHetnyl>3-methyl-7-(3-methyl r 2 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 387, 389 [M+H]* • 

(60) 1-[2-(3-Allyloxycaroonylamino-phenyl)-2-<)xo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxy(»itonyIamino)-piperidin-1-ylJ-xanthin 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z.= 650 [M+H]* 
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(61) 1-[2-(3-Nitro-phenyl)-2-oxo-ethy^^^^ 
xanthin • • - , ; ! = 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 432, 434 [M+Hf ., . 

5 (62) 1-[2^2-Bronv5^imethylamino-phenyl)-2K)xo^%0^methyl-7^3-methyl-2- 
buten-1-yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-pipericlin-1-yll-xanthin 

(63) 1-[(Thiazolr2-^^ 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
10 RrWert: QOm^ffk M.©t^^f*jtel^e1hanol s gs : 6) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 530 [M+Hf 

(64) 1 -[(Benz6[(flisothiazol-^yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthjn 

15 RrWert: 0.40 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 580 [M+H] + 

(65) 1 -[(lsoxazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yQ-xanthin 

20 RrWert: 0.20 (Kieselgel, Essigester) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 514 [M+H] + 

(66) 1-[(1-Naphthyl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)'8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperldin-1 -yl]-xanthin 

25 RfWert: 0.41 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 595 [M+Na] + 

(67) 1 -[(Benzo[d]isoxazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yQ-xanthin 

30 RrWert: 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 564 [M+H] + 
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ees) 1 ^yanomethyl-3-methyl-7-(2^ano-benzyl>^-[3^tert.-butyloxycait)onylamino^ 
piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.40 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 541 [M+Na] + 

(69) 1 ^2^Nitro-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>3-chlor- 
xanthin 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 432, 434 (M+H] + 

(70) 1 -[(6-Methyl-pyridin-2-yl)methyQ-3-Tnethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 r-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

DurchfOhrung in Gegenwart von Natriumiodid. 
RrWert: 0.47 (Kieselgel, Essigester) =' 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 538 [M+Hf 

(71) 1 -Cyanomethyl-3-methyl-7-(2^yano-benzyl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
piperidin-1 -ylj-xanthin 

RrWert: 0,40 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 

(72) 1 -[2-(2-Methoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-metHyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 

xantbin. • . • .• • i • 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 417, 419 [M+H]* 

(73) 1-Me%W^trimethy|silanyl-ethoxymethyl>-7-(2-cyano-benzyl)-xanthin : 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 412 [M+H] + 

(74) 1 -[(3-Methyl-pyridin-2-yl)methyll-3-methy^7-(3-methy^2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.27 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 538 [M+H] + 
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(75) 1 -[(5-Methyl-pyridin-2-yl)methyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yf]-xanthin 

RrWert 0.45 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektaim (ESI + ); m/z = 538 [M+H] + 

(76) 1 -[(4-Methyl-pyridin-2-yl)met^ 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
RrWert: 0.26 (Kieselgel, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 538 [M+H] + 

(77) 1 -[(5-Nitro-isochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyK7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarix)nylarnino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.54 (Kieselgel, Methylencnlorid/Methanol = 95:5) 

(78) 1 -[(2-OXO-1 ,2Kiihydro^hinolin^-yl)methyl]^methyl-7-(3-rnethyl-2-buten-1 -yl)-8- 
[3-(tert;-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0;38 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 590 [M+H] + 

(79) 1 -[2-(3-Cyano-phenyl)-2-oxo-ethylJ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin 

RrWert: 0.52 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 434, 436 [M+Na] + 

(80) 1 -[2^3-Aminosulfonyl-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
chlor-xanthin 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 466, 468 [M+H] + 

(81) 1 -[2^3-AminocartK)nyl-phenyl)-2^xo^thyl]-3-methyl-7^3-me%l-2-buten-^ -yl)- 
8-chlor-xanthin 

RrWert 0.10 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 430, 432 [M+H] + 

(82) 1 -(2-Phenoxy^%l)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxy- 

carbonylamino)-piperidin-1 -yl>xanthin 

RrWert: 0.75 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1 :4) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 553 [M+H] + 

Beispiel X 

1-Benzyl-3-(tert.-butyloxycarbonyte^ 

hergestellt durch katalytische Hydrierung von 1-Benzyl-3-(tert.- 
butyloxy(^rbonylamino)-4-methyl-pyridinium-bromid in Methanol in Gegenwart von 
Platindioxid und einem Wasserstoffdruck von 4 bar. 
Massenspektrum (El): m/z = 304 [M] + ; 

Beispiel XI 

1"Benzyl-3-(tert.-butyloxycarbonylaminoH-methyl-pyridinium-bromid . : . 
hergestellt durch Umsetzung von 3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-4-methyl-pyridin 
mit Benzylbromid in Toluol 
Schmelzpunkt: 200-201 °C 

cBeispiel XII , 

1-[2-(2,4,6-Trimethyl-phenyl)-e^ 

xanthin y t > - ^ 

hergestellt durch Umsetzung von 3-Methyl-7-(3-methylr2-buten-1-yl)-8-brom-xanthin 
mit 2-(2,4,6-Trimethyl-phenyl)-ethanol in Gegenwart von Triphenylphosphin und 
Diisopropylazodicarboxylat in Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur 
RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 15:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 459, 461 [M+H] + 
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(1 ) 1 t[2-{2 ADic^lor-phenylJ-ethyO-a-methyl-y-KS-methyl^-buten-i -yl)-8-brom- 
xanthin 

RrWeit 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester =15:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 484, 486, 488 [MJ + 

(2) 1 -[2^hiophen-2-yl)^thyl]-3-methyl-7-(3-methylr2-buten-1^ -yl)-8-brom-xarithin 
RrWeit 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 15:1 ) . 
Massenspektrum (El): m/z = 422, 424 [M] + ' 

(3) 1 --[2r(Thiophen-3-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8^brom-xarithin 
Schmelzpunkt: 173.8-1 74.5°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 445, 447 [M+Na]* 

(4) 1 -[2-(4-tert.-Butyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom- 
xanthin - 

Rf-Wert: 0.85 (Kieselgel, Methylenchlbrid/Methanol = 30:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 473; 475 [M+H] + v 

(5) 1 -[2-(4-Fluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Rf Wert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester =15:1) 

(6) 1 -[2-(4-Methoxy-phenyl)-ethyl3-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Rf-Wert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 15:1) 

(7) 1-[2-(2-Fluor-phenyl)^thyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.75 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 391 , 393 [M+H] + 

(8) 1 -[2-(2-Methyl-phenyl)-ethyQ-3-methyl^7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8rcnlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20;1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 387, 389 [M+H] + 
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(9) 1 -[2-(3-Methyl-phenyl>ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.80 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20:1) 
Massenspektaim (El): m/z = 386, 388 [M] + 

- 5 (10)1-[2K1-Naphthyl)-ethyl]^-meth^^ 

RrWert: 0.70 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20:1 ) 
Massenspektrum (ESf): m/z = 423, 425 [M+H]* 

(11) 1 -[2-(2-Naphthyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
10 RrWert: 0.72 (Kieselgel, Methylenchlorid/Essigester = 20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423, 425 [M+H] + 

(1 2) 1 -(4-Phenyl-butyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 401, 403 [M+H] + . 

15 

(1 3) 1 -[2-(3-Trifluormethyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 75:20:5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 463, 465 [M+Na]* 

20 ......... v . -y . 

.r • (44) 1r[2r(P i .yri^ 

Massenspektrum (ESI*):, m/z = 417, 41.9 [M+H] + 

(15) 1-[2-(Pyrrol-1-yl)-ethyl]-3-me%l-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor-xanm 
25 RrWert: 0.40 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 75:20:5) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 384, 386 [M+Na] + 

(1 6) 1 -[2-([1 ,2,3]Triazol-1 -yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin 

30 RrWert: 0.22 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 364, 366 [M+H] + 



WO 02/0(8420 



PCT/EP02/01820 



- 151 - 

(17) 1-[2KPyridin^yl)^thyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2^ute 
RrWert 0.15 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrom (ESI + ): m/z = 374, 376 [M+H] + 

(1 8) 1 -(3-Butin-1 ^yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
RrWert 0:45 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 7:3) . 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 387, 389 [M+Na] + 

(.19) 1-(3-Butenr1-yl)^-methyl-7^3-methy|r2-buten-1-yl^ 

RrWert 0:45 (Kieselgel, Petrolether/E^ . , > r . y : 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 389, 391 [M+Na] + 

(20) 1 -(4-Pentin-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8rchlor-xanthin 
RrWert: 0:37 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 80:15:5) 
Massenspektrum (El): m/z = 378, 380 [Mf 

(21) 1 r(4-Penten-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
RfWert: 0.30 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 8:2) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 381, 383 [M+H] + - 

(22) H2-[4-(tert.-ButyWimethyl-silanyloxyrphenyQ^^ 

buten-1 -yl)^-[(Sr3-(tert.-butyloxycarbonylamino)^pipericlin-1 -yl]-xanthin 
RrWert: 0.68 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 3:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 667 [M+H] + 

(23) H2-[3-(tert.-ButyMimemyl-silanylo^ 

buten-1 -yl)-8-[(S)-3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 667 [M+H] + 

(24) 1 -[2-(Pyridin-3-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
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Rf-Wert: 0-17 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol/konz. wassriges 
Ammoniak = 7:2:1:0.1) ! 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 418, 420 [M+H] + 

(25) 1-[2K4-Methyl-thiazolr5-yl)-ethyq-3-methyl-7-(3-methyl-^^ 
xanthin 

Rf-Wert: 0.55 (Kieselgel, Petnolether/Essigester/Methanol = 5:4:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 438, 440 [M+H] + 

(26) 1 -[2^3-Methoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom- 
xanthin 

Rf-Wert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI*):, m/z = 447, 449 [M+H] + . 

(27) 1 -[2-(3-Bromrphenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Rf-Wert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (El): m/z = 494, 496, 498 [M] + 

(28) 1 -[2-(3-Chlor r phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-brom-xanthin 
Rf-Wert: 0,60.(Kfese!gel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
^ass^s^ktrum s 4$$>.A§2, 4|54 [M]* . 

(29) .1-[2r(2^hlpr-ph 

Rf-Wert: 0.65 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 407, 409, 41 1 [M+H] + 

(30) 1 -[2-(2-Methdxy-phenyl)-ethyl]-3-me%l-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^^hlor- 
xanthin 

RfWert: 0.65 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2.5:0.5) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 403, 405 [M+H] + 
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(31) 1 -{2^2-Trifluoiroethytyhenyl)^to^ 
xanthin 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 8:2) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 485, 487 [M+H]* 

(32) 1 -[2-<2-Brom-phenyl)-ethyl]^methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.55 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 8:2) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 451, 453, 455 [M+H]* 

(33) ,1 -[2-(3-Fluqr-phenyl]hethyfl^ -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 8:2) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 391 , 393 [M+H]* 

(34) 1 -[2-(3-Nitro-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.45 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 440, 442 [M+Na]* 

(35) 1-[2-(4-Methyl-phenyl)-ethyO-3-memyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 387, 389 [M+H]* 

(36) 1 -[2-(2-Nitro-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.85 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6:3:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 41 8, 420 [M+H]* 

(37) 1 -[2-(3,5-Difluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 7:3) 
Massenspektrum (El): m/z = 408, 410 [M]* 

(38) 1-[2^2,6-Drfluor-phenyl r emyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor- 
xanthin 
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RrWert: 0.50 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 7:3) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 409, 41 1 [M+H] + 

(39) 1 -[2-(3,5-Dimethyl-phenyl)rethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor- 
xanthin 

RrWert: 0.58 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 7:3) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 401, 403 [M+H] + 

(40) 1-(2-Phenyl-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^^hlor^ : 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methahol = 7:2:1) : 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 387, 389 [M+H] + 

(41) 1 -(2-Methoxy-2-phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
Rf Wert: 0.70 (Kieselgel , Petrolether/Essigester/Methanol = 7:2: 1 ) 

. Massenspektrum (ESI + ): m/z = 425, 427 [M+Na]* 

(42) 1 -[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.14 (Kieselgel, Petrolether/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 360, 362 [M+H] + 

|43)J s7 [(lsochiqo 

RrWert: 0.31 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1)- 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 41 0, 41 2 [M+H]* 

(44) 1 -[(Pyridin-3-yl)methyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
Rf Wert: 0.1 0 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 98:2). 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 360, 362 [M+Hf 

(45) 1 -[(Pyridin-4-yi)methyl]-3-methyl-7r(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:2) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 360, 362 [M+H] + 
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(46) 1-[(lsochinolin^yl)methy1]^-mett 

RrWert: 0.28 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 2:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 410, 412 [M+H] + 

5 (47)1-[(1-Methyl-1tf-indazol-3-yl)m^ 

xanthin . , 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 413, 415 [M+H] + 

(48) 1 -[(Chinolin^yJ)memyO^mel^ -yl)-8-chlor-xanthin 
10 RrWert: 0.39 (Kieselgel, , Essigester)^ v . . . > „ 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 410, 412 [M+H] + 

(49) 1 -[(Chinolln-8-yl)methylJ-3-methyl-7-(3-methyf-2-buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.74 (Kieselgel, Essigester) • 

15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 410, 412 [M+H]^ 

Beispiel XIII 

1,3-Dimethyl-5-[trans-2-(teit-butyloxycaro^ 

amino-uraeil ^ 

20 hergestellt durch Behandeln von 1 ,3-Dimethyl-5-({trans-2-[(fluoren-9-ylmethoxy- 
cart3onyl)amino]-cyclohexyl}K;art)onylamino)-6-amino-uracil mit Piperidin in 
Dimethylformamid und anschlieliende Umsetzuhg mit Pyrokohlensaure-di-teit- 
butytester 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 396 [M+H] + 

25 

Beispiel XIV . 

1 -Methyl-3-(2-propin-1 -yl)-7rbenzyl-8-chlor-xanthin 

hergestellt durch Umsetzung von 1-Methyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin mit 
Propargylbromid in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylformamid bei 
30 Raumtemperatur 

Schmelzpunkt: 169-172°C 
Massenspektrum (El): m/z = 328, 330 [MJ* 



i 
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Analog Beispiel XIV werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1-Methyl-3-(2-propen-1-yl>-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.83 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Massenspektrum (El): m/z = 330, 332 [M] + 

(2) 1 -Methyl-3-(2-pheny|-ethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 
Schmelzpunkt: 174-179°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 395, 397 [M+H] + 

(3) 1 -Phenyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^8-[(3-(tert.-butyIoxycarbonylamino)- 
piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.66 (Aluminiumoxid, Essigester/Petrolether = 8:2) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 509 [M+H] + 

(4) 1-Methyl-3-(2<limethylamino-ethyl)-7-benzyl-8-chlor-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 362, 364 [M+H] + 

. • ; ; : .. v • . . . j. ■ • . • 

(5) .1 ,3-Bis(2-phenyl^ethyl)-7-(3-metnyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert- 
butylpxycajt>onylaminQ)^piperidin-1-yO-xanthin 

RrWert: 0.79 (Kieselgel, Petrotether/Essigester = 4:6) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 627 [M+H] + 

(6) 1 -(2-PhenyI-ethyl)-3-cyanomethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbony|amino)-piperidin-1-yl]-xanthin • 

RrWert 0:74 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 6:4) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 562 [M+H]* 
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(7) 1 -(2-Phenyf-e%l>-3-[(metho^caitonyl>-methyQ-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-pipericlin-1-yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.65 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 6:4) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 695 [M+H] + 

(8) H2-Phenyl^thyl r 3-(2Klimethylamino^ 
butyloxycar1x)nylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.39 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 594 [M+Hf 

(9) 1-{2-Phenyl-ethyl)-3-(2-propin-1-yl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yQ-xanthin 

RrWert: 0.77 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 6:4) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 561 [M+H] + 

(10) 1-Methyl-3-(2-phenyl-2-oxo-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- , 
butyloxycarbonylamino>piperidin-1-yQ-xanthin 

RrWert: 0.69 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 551 [M+H] + 

(11) 1 -Methyl-3-cyanomethyl-7-(3Tmethyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.80 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 472 [M+H] + 

(12) 1-Methyl-3-(2-phenyl-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.88 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 537 [M+H] + 

(1 3) 1 -Methyl-3-(2-dimethylamino-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbony|amino)-piperidin-1-yQ-xanthin 

Rf-Wert 0.21 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 504 [M+H] + 

(14) 1-Methyl^ 

butyloxyrarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.54 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

(1 5) 1 -Methyl-3-(2-cyano-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

Rf-Wert: 0.59 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

(1 6) 1 -Methyl-3-[2«(4-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert. 
but^oxycarbpnylaminoj-piperidin-l -yQ-xanthin 

RfcWert: Q.88 (Kieselgel, Methyienchiorid/Methanol/kpnz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ); m/z = 567 [M+H] + 

(17) 1-Methyl-3-[2^3-methoxy-ph^^ 
butyioxycarbonylamino)-piperidin-1-ylj-xanthin 

RrWert: 0.76 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 567 [M+H] + 

(18) 1 -Methyl-3-[2-(2-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-[3-(tert. 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
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RfA/Vert: 0.68 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak ■ 
90:10:1) 

■ : ■■••'••*. ■ ■• ^ 

(19) 1-Methyl-3-[2-(3-methyl-pte^ 
butyoxycartoonyJamino)-piperidin-1 -ylj-xanthin 

Rf-Wert: 0.81 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak : 
90:10:1) . 

Massenspektrum (ESf): m/z = 551 [M+H] + 

(20) 1 -MethyJ^[2^4-methy^ 
butyloxy<arbonylamino)-piperidin-1-yl]-xarithin 

RrWert: 0.81 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 551 [M+H] + . 

(21) 1-Methyl-3-[2-(2-methyl-phenylHmyQ-^^^ 
butyloxyrarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.72 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

(22) 1-Methyl-3-i2-(2-fluor-phenyl>emyO-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yQ-xanthin 

RrWert: 0.89 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 555 [M+H] + 

(23) 1-Methyl-3-(4-phenyl-butyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonyIamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.65 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 565 [M+H] + 



) ) 
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(24) 1 -Methyl-3-<3-phenyl-propyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

RrWert: 0.84 (Kieselgel, Methylenchlorid/MethanoI/konz. wassriges Ammpniak = 
90:10:1). 

Massenspektrum (ESI 4 ): m/z = 551 [M+H] + 

(25) 1 -Methyl-3-[2-(4-fluor-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(teit- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yQ-xanthin 

RrWert: 0.80 (Kieselgel, Methylenchlorid/MethanoI/konz. wassriges Ammoniak = 
98:2:1) 

Massenspektrum (ESI 4 ): m/z = 555 [M+Hf 

(26) 1-Methyl-3-[2-(3-fluor-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[3-(tert:- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin ; . 

RrWert: 0.82 (Kieselgel, Methylenchlorid/MethanoI/konz, wassriges Ammoniak = 
90:1 0:1 ) ; 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 555 [M+H] + 

(27) 1 -Methyl-3-(2-phenyl-ethyl)-7-(2-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 420, 422 [M+H] + 

.Beispiel XV 

1 -Methyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin ■ - 

hergestellt durch Behandeln von 1 -Methyl-3-(2-trimethylsilanyl-ethoxymethyl)-7- 
benzyl-8-chlor-xanthin mit Trifluoressigsaure in Methylenchlorid bei Raumtemperatur 
RrWert: 0.10 (Kieselgel. Methylenchlorid/Methanol = 98:2) 

Analog Beispiel XV wird folgende Verbindung erhalten: 

1 ) 1 -Methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 338, 340 [M+Na] + 
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Beispiel XVI 

1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-phenyl)-8-chlor-xanthin 

hergestellt durch Umsetzung von 8-Chlor-theophyllin mit 3-Methylphenylboronsau 
in Gegenwart von wasserfreiem Kuper(ll)acetat, Pyridin und Molsieb 4A in . 
Methylenchlorid bei Raumtemperatui; 
Massenspektrum (ESI + ): rn/z = 305, 307 [M+H] + 

Analog Beispiel XVI werden folgende Verbindungen erhalten: 

( t j 1 ,3-D|methyl-7-((E)-1 -hexen-1 -yi)-8-chlor-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 297, 299 [M+H] + 

(2) 1 ,3-Dimethyl-7-((E)-2-phenyl-vinyl)-8-chlor-xanthin 
Massenspektmrn (ESI + ): m/z = 317, 319 [M+H] + 

(3) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-naphthyl)-8-crilor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektmrn (ESI + ): m/z = 341, 343 [M+H] + 

(4) 1 ,3-Dimethyl-7-phenyl-8-chlor-xanthin 

RfWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 291 , 293 [M+H] f 

(5) 1 ,3-Dimethyl-7-(3,5-dimethyl-phenyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 319, 321 [M+H] + 

(6) 1,3-Dimethyl-7-(4-methyl-phenyl)-8-chlor-xanthin 
RrWert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 305, 307 [M+H] + 



) 
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(7) 1 ,3-Dimethyi-7-(3-trifluonmethyl-phenyl)-8-chlor-xanthin 
Rf-Wert: 0.60 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 381 , 383 [M+Na] + 

(8) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-cyano-phenyl)-8-chlor-xanthin 
Rf-Wert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 338, 340 [M+Na) + 

(9) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-fluor-phenyl)-8-chlor-xanthin 
Rf-Wert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester =1:1) 
Massenspektrum (El ): m/z = 308, 31 0 [MJ + 

Beispiel XVII 

cis-N-Methyl-cyclohexan-1,2-diamin . r . 

hergestellt durch Behandeln von cis-N-(tert.-Butyloxycarbonyl)-cyclohexan-1,2- 
diamin mit Lithiumaluminiumhydrid in Tetrahydrofuran unter RuckfluB 
RrWert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z =129 [M+H] f 
Beispiel XVIII 

1-(tert.-Butyloxycarbonyl)-3-methylamino-piperidin ■ 

hergestellt durch Behandeln yon ^ 1-(tert.-Butylqxycarbonyl)-3-[N-(2 l 2 l 2-trifluoro- 
acetyl)-N-methyl-amino]-piperidin mit 2N Natronlauge in Methanol bei 
Raumtemperatur 

Rf-Wert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 21 5 [M+H] + 

Analog Beispiel XVIII werden folgende Verbindungen erhalten: 



(1)1 -(tert.-Butyloxycaitonyl)-3-methylamino-pyrroIidin 
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RrWert: 0.42 (Kieselgei, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESf ): m/z = 201 [M+H] + 

(2) 2-l3-(tert.-Butyloxycarbony!amino)-piperidin-1 -yQ-3-benzyl-4-ethoxycarbonyl-5- 

methylamino-3H-imidazol 

DurchfQhrung mit Natriumethylat in Ethanol. 

RrWert: 0.60 (Kieselgei, Petrolether/Essigester = 1:1). 

Beispiel XIX 

1-(tert.4Sutyloxycarbonyl)^[N-(2,2,2-^ 

hergestellt durch Umsetzung von 1-(tert.-Butyloxycarbonyl)-3-[(2,2,2-trifIuoro- 
acetyl)amino]-piperidin mit Natriumhydrid und Methyljodid in Tetrahydrofuran bei 
Raumtemperatur 

• RrWert: 0.78 (Kieselgei, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 
Analog Beispiel XIX werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1 -(tert.-Butyloxycarbonyl)-34N-(2 f 2 f 24rifluoro-acetyl^ 

(2) 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-3-benzyl-4-etho)cycarbonyl-5-[N 
(2 r 2 f 24rifluoro-acetyl)-N-methyl-amino]-3H-imidazol 

DurchfUhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid. 
RrWert: 0.60 (Kieselgei, Petrolether/Essigester =1:1) 

Beispiel XX 

1-(tert.-Butyioxycarbony1)-3^^ 

hergestellt durch Umsetzung von 3-Amino-1-(tert.-butyloxycarbonyl)-piperidin mit 

Trifluoressigsauremethylester in Methanol bei Raumtemperatur 

RrWert: 0.73 (Kieselgei, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

90:10:1) 

Massenspektrum (ESP); m/z = 295 [M-H]" 
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Analog Beispiel XX wird folgende Verbindung ertialten: 

(1 ) 2-[3-(tert-Butyloxycarbonylamino^ 
^^^-trifluoro-acetylJaminoJ-S^-imidazol 

Durchftlhrung mit Trifluoressigsaureanhydrid in Gegenwart von 4-Dimethytemino- 
pyridin in Methylenchlorid bei Raumtemperatur. 
RfWert: 0.70 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 1:1) 

Beispiel XXI 

(S)-2-Aminor1-methylamino-propan-dihydrochlQrid 
hergesteHt durch Behandeln von (S)-Alaninmethylamid-hydrochlorid mit 
Lithiumaluminiumhydrid in Tetrahydrofuran unter RuckfluR und Fallung des nach der 
Aufarbeitung erhaltenen Produktes als Dihydrochlorid 

BrWert: 0.08 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = : 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESP): m/z = 159, 161, 163 [M+HCI+CI]" 

Analog Beispiel XXI wird folgende Verbindung erhalten: 

:(1 ) {€?^2rAmino-1 -methylamino-propan-dihydrochlorid 
.Massenspektrum (El): m/z = 88 [M] + 

Beispiel XXII 

1 -Pheny(-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]- 

xanthin : . 

hergestellt durch Behandeln von 2-[3-(tert-Butyloxycarbonylamlno)-pipeiidin-1-yl]-3- 
(3-methyl-2-buten-1-yl)^thoxycaroonyl-5-[(phenylamlnocarbonyl)amlno]-3W- 
imidazpl mit Kalium-tert.-butylat in Ethanol unter RuckfluB 

RrWert: 0.75 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak 
= 9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 495 [M+H] + 
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Analog Beispiel XXI I werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^[3^tert.-butyloxycart)onylamino)- 
5 piperidin-1 -yq-xanthln 

Rf-Wert 0.71 (Kieselgel, Essigester) ...... 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 523 [M+H] + 

(2) 1-Methyl-7^3-methyl-2-btf^ 

10 yl]-xantbm. ...... , c, 

purchfOhrung mit Natriumethylat In Ethanol bei Raumtemperatur 
Schme|zpuokz: 182-185°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 433 [M+H] + 

is (3) 1-Amino-7^3-methyl-2-b^^ :'• 
yl]-xanthin 

(Verunrelnigt mit 1 -Amino-7^3-methyl-butyl)^-[3-(terti-butyloxy(arbonylammo)- 
plperidin-1-yl]-xanthin) , 
DurchfQhrung mit Natriumethylat in Ethanol bei Raumtemperatur 
20 RrWert: 0.26 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 434 [M+H] + 

(4) 7-(3-Methyl-2rbuten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]- 
25 xanthin . 

RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 419 [M+H] + 

30 (5) Kalium-{3-methyl-7-benzyl-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1>-yri- 
xanthin}-2-thiolat 

DurchfQhrung in n-Butanol bei 105°C. 
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RfWert: 0.90 (Aluminiomoxid, Methylenchlorid/Methanol = 10:1) 
Beispiel XXIII 

2-[3-(tert.^Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yQ-3-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-4- 

ethoxycarbonyl-5-[(phenyl-aminocarbonyl)amino]-3H-imidazol ■ 

hergestellt durch Umsetzung von 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-3- 
(3-methyl-2 7 buten-1-ylH-ethoxycartonyl-5-amino-3H-imidazol mit Phenylisocyanat 
in 1,2-Dimethoxyethan unter RQckfluR 
Massenspektnjm (ESI*): m/z = 541 [M+Hf 

Analog Beispiel XXIII werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yQ-3-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-4- 
ethoxycarbonyl-5^(2-phenyl-ethyl)-aminocarbonyl]amino}-3W-imidazol 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Essigester) 

Massenspektnjm (ESI + ): m/z = 569 [M+H] + 

(2) 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-3-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-4- 
eftoxycanbonyl-5T[(methyl-aminocarbonyl)arntno]-3H-imidazol 
DurchfOhnjng bei 130°C in der Roth-Bbmbe 

Massenspektnjm (ESI + ):;m/z = 479 [M+H] + 

,(3) ^2-[3Ktert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -ylJ-3-(3-methyl-2-buten-1-yl)-4- 
ethoxycarbonyl-5^[(emoxycarbonylamino)caroonyl]amino^3^/-imidazol 
RrWert: 0.29 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektnjm (ESI + ): m/z = 537 [M+HJ + 

(4) 1-[2^3^(Emoxycarbonylamino)can^onyl]aminorphenyl r 2-oxo-ethyl]-3-methyl-7- 
(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -ylj-xanthin 
DurchfOhrung in Gegenwart von Triethylamin in einem Gemisch aus Methylenchlorid 
und Dimethylformamid bei Raumtemperatur. 
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RrWert: 0.41 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1 :2) 

(5) 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino>-piperidin-1 -yO-^benzyl-4-ethoxycarbonyl-5-{N- 
[(ethoxycart3onylamino)thiocarbonyq4sj-methyl-am 

DurchfQhrung mit Ethoxycarbonylisothiocyanat in Tetrahdrofuran unter RGckfluli. 
RrWert: 0:35 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 1:1) 

Beispiel XXIV ?> .. m . 

2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yQ-3-(3-methyl-2-buteh-1-yl)-4^ • 

ethoxycarbonyl-5-aminQr3H-imidazol t • ■ • ' 

hergestellt durch Umsetzung von Cyaniminp-[Nr(3-methyI-2-buten-1-yl>-N- 

(ethoxycarbonylmethyl)-aminoH3-(tert.^ 

methan mit Natrium in Ethanol unter RUckflulS . 

Rf-Wert: 0.26 (Aluminiumoxid, Essigester/Petrolether = 8:2) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 422 [M+H] + 

Analog Beispiel XXIV wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-l -yl]-3-benzyl-4-ethoxycarbonyl-5- 
amino-3H-imidazol 

Rf-Wert: 0.40 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 4:1) 
Beispiel XXV 

Cyanimino-[N-(3-methyl-2-buten-^^ 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-methan 

hergestellt durch Umsetzung von Cyanimino-[(ethoxycarbonylmethyl)amino]-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-methan mit 1-Brom-3-methyl-2-buten 
in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Aceton bei Raumtemperatur 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 422 [M+Hf 



Analog Beispiel XXV wird folgende Verbindung erhalten: 
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(1 ) Cyanimino-[N-benzyl-N-(ethoxycarbonylmethyl)-am 
amino)-piperidin-1-yl]-methan 

DurchfQhrung mit Bromessigsaureethylester in Gegenwart von Kaliumcarbonat in 
Dimethylformamid. 

RrWert: 0.70 (Kieselgel, Essigester/Petrolether = 4:1 ) 
Beispiel XXVI 

Cyanimino-[(ethoxycartK)nylmethyl)amino]-[3-(tert 

1-yl]-methan ■ • . , . ... 

hergestellt durch Umsetzung von Cyanimino-[(ethoxycarbonylmethyl)amino]- 
phenyloxy-methan mjt 3-(tert.-Butyloxycarbonylamino>-piperidin in Isopropanbl bei 
70°C 

RrWert: 0.45 (Aluminiumoxid, Essigester) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 354 [M+H] + 

Analog Beispiel XXVI wird fblgen.de Verbindung erhalten: 

(1 ) Cyanimino-benzylamino-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-methan 
DurchfQhrung in Dimethylformamid bei 80°C. 
RrWert: 0.56 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 40:1) 

Beigpiel XXVII v i; ,-<■ , 

Cyaniminp-[(ethoxycarbonylmethyl)amino]-phenyloxy--methan 

hergestellt durch Umsetzung yon Diphenylcyanocarbonimidat mit 
Aminoessigsaureethylester-hydrpchlorid in Gegenwart von Triethylamin in 
Isopropanol bei Raumtemperatur (analog R. Besse et al., Tetrahedron 1990, 46, 
7803-7812) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 248 [M+H] + 
Analog Beispiel XXVII wind folgende Verbindung erhalten: 



(1 ) Cyanimino-benzylamino-phenyloxy-methan 
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Rf Wert: 0.20 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 3:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 252 [M+Hf 

Beispiel XXVIII 

5 1-((E>2-Phenyl-vinyl)-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)^bro 

hergestellt durch Umsetzung yon 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl}^brom-xanthin 
mit (E)-2-Pheny1-vlny|-boronsaure in Gegenwart von wasserfre|em Kuper(ll)acetat 
und PyridinJn Methyjenchlorid.bej Raumtemperatur. , . 
RrWert: 0.70 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6:3:1) 

10 Massenspektrum (ESI*): m/z = 415,417 [M+H] + . 

Beispiel XXIX 

1,3-Pimethyl-7-((E)-2-hexen-1-yl)-8-chlor-xanthin 1 __ 

hergestellt durch Umsetzung von 8-Ghlor-theophyllin mit (E)-2-Hexen-1-ol in 
15 Gegenwart von Triphenylphosphin und Diisopropylazodicarboxylat in 
Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur :• 
Massenspektrum (El): m/z = 296, 298 [M] + 

Beispiel XXX • 

20 1 -(Phenylsulfinylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-y(]-xanthin j__ 

hergestellt durch Oxidation von 1-(Phenylsulfanylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin mit 
Wasserstoffperoxid in Hexafluorisopropanol 

25 RrWert: 0.40 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 6.5:2:1 .5) 
Massenspektrum (ESf): m/z ■ 571 [M+H] + 



Beispiel XXXI 

1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(1-nitroso-piperidin-4-yl)-xanthin : 
30 hergestellt durch Behandeln von 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(piperidin- 
4-yl)-xanthin mit Isoamyln'rtrit in Tetrahydrofuran bei 60°C. 
Das Rohprodukt wird sofort weiter umgesetzt (siehe Beispiel 8). 
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(1 ) 1 ,3-Dimethyi-7<3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(1 -nitrosopiperidin-3-yl)-xanthiiV • 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+HJ* 

Beispiel XXXII 

1 ,3-Pimethyl-7-((E)-1 -buten-1 -yl)-8-chlor-xanthin . 

hergestellt durch Behandeln von 1 ,3-Dlmethyl-7-(2-methansulfonyloxy-butyl>«-chlor- 
xanthin mit 1 ,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en in Dioxan unter RQckfluB. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 269, 271 [M+Hf 

Beispiel XXXIII 

1 ,3-Dimethyl-7-(2-methansulfonyloxy-butyl)-8-chlQr-xanthin 

hergestellt durch Umsetzung von 1,3-Dimethyl-7-(2-hydroxy-butyl)-8-chlor-xanthin 
mit Methansulfonsaurechlorid in Methylenchlorid in Gegenwart von Triethylamin. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 365, 367 [M+H] + 

Analog Beispiel XXXIII werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1 ) 1 -[2-(3-Methansulfonyloxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
y|)-8-[3^tert.-butyloxycart3onylamino)-piperidin-1-y0-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 645 [M+H] + 

(2) ;k(2-{3 f [Bis(methansulfony^ 

buten-1 -yi)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

(3) 1-[2-(3-Methansulf6nylamino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten- 
1 -yl)- 8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 

DurchfDhrung mit Pyridin als Hilfsbase. 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 644 [M+H]* 

(4) 1 -[2-(2-Methansulfonyloxy-phenyl)-2<)xo-ethyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yll-xanthin 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 645 [M+H]* 

(5) 1 -(2H£-[Bis(methansulfon^ 
buten-1-yl)^-l3-(tert-butyloxyrar^ 

Durchfilhrung in Dichlorethan mit zwei Aquivalenten Methansulfons§urechlorid. . 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 722 [M+H] + 

Beispiel XXXIV 

1,3-Dimethyl-7-(24iydroxy4)uty^ 

hergestelft durch Umsetzung. von 8-Chlqr-theophyflin mit 2-Ethyi-oxiran in 
Dimethylformamid in Gegenwart von HQnigbase bei 65°C. 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 287, 289 [M+H] + ' , 

Beispiel XXXV 

1-(2-Phenyl^thyl)-3-vinyl-7^3-meth^^ 

butyloxycarbonylamino)-piperidinTl-yl]-xanthin 

135 mg 1-(2-Phenyl-ethyl)-7-(3-meth^^ 

butyloxycarbonylaminoj-piperidin-l-yq-xanthin, 84 pi Vinyltrimethoxysilan, 53« mg - 
wasserfreises Kupfer(ll)acetat und 0.53 ml einer 1M LSsung von 
Tetrabutylammoniumfluorid in Tetrahydrofuran werden in 5 ml Methylenchlorid 
suspendiert und mit 200 mg Molekularsieb 4A versetzt. Dann werden 43 pi Pyridin 
zugegeben und das tOrkisgriine Reaktionsgemisch wird drei Tage bei 
Raumtemperatur geriihrt. Anschlieliend wird es mit Methylenchlorid verdtlnnt und 
Uber Talkum abgesaugt. Das Filtrat wird im Vakuum eingeengt und das Rohrprodukt 
wird chromatographisch fiber eine KieselgelsSuIe mit Cyclohexan/Essigester (8:2 auf 
1 :1 ) als Laufmittel gereinigt 
Ausbeute: 32 mg (23 % der Theorie) 
Rf-Wert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 2:1) 
Massenspektrum (El): m/z = 548 [M] + 



Beispiel XXXVI 
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1 -(2-Phenyl^thyl)-3^(E^ -yl)-8-[3-(tertr 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

hergestellt durch Umsetzung von 1 -(2-Phenyl^thyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin mit (E)-2-Phenylvinyl- - 
5 boronsaure in Methylenchlorid in Gegenwart von wasserfreiem Kupfer(ll)acetat f 
Pyridin und Molekularsieb 4A bei Raumtemperatur. 
RrWert: 0 ? 71 (Kieselgel, Petrolether/Essigester = 6:4) 
Massenspektrum (ES) + ): m/z = 625 [M+H] + 

. 10 Analog Beispiel XXXVI werden folgendeVerbindungen erhalten: 

(1) 1-Methyl-3-phenyl-7-(3-methyl-2-bute^ 
piperidin-1 -yl]-xanthin 

RrWert: 0.86 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
■ is 95:5:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 509 [M+H] + 

(2) 1-Methyl-3-((E)-2-phenyl-vi^^ 
carbonylamino)-pipeiidin-1-yl]-xanthin 

20 Schmelzpunkt: 201-202,5 o C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 535 [M+Hf 

Beispiel XXXVH 

1 -(2-Hydroxy-2-phenyl-ethyl)-3-methyl-7-{3-methyl-2-buten-1 -yl>8-[3-(tert.- 

25 butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin j_ 

hergestellt durch Behandeln von 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1-yj)^[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin mit 
Natriumborhydrid in Methanol bei Raumtemperatur. 
RrWert: 0.30 (Kieselgel, Petrolether/Essigester/Methanol = 60:35: 5) 

30 . 

Beispiel XXXVIII 
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1- Phenylcaifconyiamino-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^ 

piperidin-1 -yTj-xanthin .. . •■ 

hergestellt durch Umsetzung von 1 -Amino-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 
butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yll-xanthin (verunreinigt mit 1-Amino-7-(3- 
methyl-butyl)^[3-(tert^^ 

Benzoylchlorid in Gegenwart von Pyridin in Methylenchlorid bei Raumtemperatur. 

Das erhaltene Produkt ist mit 1-PhenylcarbonyIamino-7-(3-meto^^ 

butyloxycart)onylaiTiino)-piperidin-1 -yl]-xanthin verunreinigt. 

RrWert: 0.16 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz, wassriges Ammoniak = 

90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 538 [M+H] + 
Beispiel XXXIX 

2- [3-(tert.-Butyloxy(»rbonylamjno)-piperidin-1-yn-3-(3-methyl-2-buten-1-yl)^ 

ethoxycarbonyl-5-hydrazinoc^itonylamino-3Wnriida2ol ■ 

hergestellt durch Umsetzung von 2-i3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-ylJ-3- 
(3-methyl-2-buten-1 -yl)-4-ethoxycarbonyl-5-ethoxycarbonylamino-3H-irnidazol mit 
Hydrazin-hydrat in Xylol bei 1 50°C. Das erhaltene Produkt ist mit 2-[3-(tert- 
Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]^ 
hydrazinocaroonylamino-3H-imidazol verunreinigt. 

RrWert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Beispiel XL 

2-[3-(tert.-Butyloxycait>ony1amino)-piperidin^ 

ethoxycarbonyl-5-ethoxycarbonyiamino-3H-imidazol ; 

hergestellt durch Umsetzung von 2-[3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-3- 
(3-methyl-2-buten-1 -ylH^tooxycait>onyl-5-amino-3H-imidazol mit 
Chlorameisensaureethylester in Gegenwart von 0.5 N IMatronlauge in 
Methylenchlorid bei 50°C. 
Schmelzpunkt: 129-1 31 °C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 494 [M+H] + 
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Beispiel XLI 

H2-(3-Allyloxy-phenyl)-2^xo-e^ 

butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(341ydroxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7- 
(3rmethyl-2-buten-1-yl)^[3^tert.-butyloxycai1X)nylamino)-piperi mlt 
Allylbromid in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylformamid bei 
Raumtemperatur. 

Massenspektaim (ESI*): m/z = 607 [M+H] + 

Analog Beispiel XLI werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1 -{2-Oxo-2-[3-(2-propin-1 -yloxy)-phenyl]-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)r8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yr|-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 627 [M+Na] + 

(2) 1 -(2^{3-[(Methoxycarbonyl)methox^ 

buten-1 -yl)-8-[3-(terL-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z =.=639 [M+H] + 

(3J .irP^S-Qyanome^oxy-ph^ 
[3!r(tert.;b.uty!oxycarbQnyjamm 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 606 [M+H] + 

(4) 1-[2-(3-Benzyloxy-pheriyJ}-2-^^^ 
(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 657 [M+H] + 

(5) 1 -^-(S-Phenylsulfonyloxy-phenyl^-oxo-ethyO^S-methyl^S-methyl^-buten-l - 
yl)-8-[3-(tert.-butYloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yQ-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 707 [M+H] + 
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(6) 1 -(2^2-[(Methpxycart)onyl)methoxy]-ph 

buten-1 -yl)^-[3-(teit-but^ -yl]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 639 [M+H] + 

(7) 1 -p-(2-Cyanomethoxy-phenyl^^ ^y8- 
[3-(tert.-butyloxycarbon 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 606 [M+H] + 

(8) 1 -(2^3-[(Dimethylam^ 
methyl-2-buten-1 -yl]h8-[3-(tert 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 5:4:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 652 [M+H] + 

(9) 1-(2-{3-[(Methylaminocait>onyl)methoxy]^ 

methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 
RrWert: 0.24 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 5:4:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 638 [M+H] + 

(10) 1^2^3-[(Aminocaifconyl)meta^ 

buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-bLityloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin 
RrWert: 0.30 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol— 5:4:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 624 [M+H] + 

Beispiel XLII 

1 -[2-(3-Phenyloxy-phenyl)-2^^ 

butyloxycarbonylamino>-piperidin-1"yl1-xanthin ; 

hergestellt durch Umsetzung yon 1-[2-(3-Hydroxy-phenyl)-2-oxo-ethylJ^^ 

(3-methyl-2-buten-1-yl)^-[3-(tert..butyloxycarbonylamino)-piperi 

rriit Phenylboronsaure in Methylenchlorid in Gegenwart von wasserfreiem 

Kupfer(ll)acetat f Pyridin und Molsieb 4A bei Raumtemperatur. 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 643 [M+H] + 
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Beispiel XLIII 

1 -[2-(3-Amino-phenyl)-2^xo-ethyl]-3-m^ -yl)-8-[3-(tert- 

butyloxycartoonylamino)-piperidin-1 -yQ-xanthin 

hergestellt durch Behandeln von 1-[2-(3-Allyloxycarbonylamino-phenyl)«2-oxo«ethyl]- 
3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl^^ 

xanthin mit Tetrakis(tiiphenylphpsphin)pallad|um(0) und 5,5-DimethyM , 3- 
cyclohexandion in Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur. 
RrWert: 0.22 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol/konz. wassriges 
Ammoniak = 60:30:10:1) 

BeispielXLIV 

1-(3-AIIyloxyearbonylamino-phenyl)-2-brom-ethan-1-on und 1-(3- 

Allyloxycarbonylamino-phenyl>-2-chlor-ethan-1"On ■ 

hergesteljt durch Umsetzung von 1 -(3-Amino-phenyl)-2rbrom-ethan-1»on- 
hydrobromid mit ChlorameisensSureallylester in Methylenchlorid in Gegenwart von 
Htinigbase, Es wird ein Gemisch aus Chlor- und Brorn-Verbindung erhalten. 
RrWert: 0.50 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanot = 6:3:1) 
Massenspektrum (ESP): m/z = 252, 254 [M1 -H]"; 296, 298 [M2-H]- 

Beispiel XLV 

1-[2-(3-Amino-phenyl)-2K>xo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2^ 

butylo^(^rbony|amino)-pjperidin'1 -yQ-xanthin ; 

hergestellt durch Behandeln von 1-[2-(3-Nitro-phenyl)-2-oxo-ethyQ-3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1 -yl}:8-[3-(tert-butyl t ox^ -yl]-xanthin mit 

Eisenpulver in einem Gemisch aus Ethanol, Wasser und Eisessig (80:25:10) bei 
100°C. 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol/konz. wassriges 
Ammoniak = 50:30:20:1 ) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 566 [M+H]* 
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Analog Beispiei XLV werden folgende Verbindungen erhalten: 
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(1)1 -[2^2-Amino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.- 

butyloxyc»it>onylamino>-piperidin-1-yl]-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 566 [M*H] + 

5 (2) 1-[(5-Amino-iso<*inolin-1-yO^^ 

butyloxyrarbonylamin^ , 
Rf-Wert: 0.53 (Kieselgel, Methylendiloiid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) . , 

Massenspektrum;(ESI*): ntfz = 589 [M+H] + — - 

10 • .. . ' , . 

Beispiel XLVI 

2-Brom-1-(3<limethylamino-phenyl)-ethan-1-on und 2-Bron>1 -{2-bram-5- 

dimethylamino-phenyl)-ethan-1 -on 

hergestellt durch Behandeln von 1-(3-Dimethylamino-phenyl)-ethan-1-on mitBrom in 
15 . Gegenwart S/on EssigsSure in Essigester unter RQckflud. Es wird ein Gemisch aus 
Mono- und Dibrom-Verbindung erhalten. i 
Massenspektrum (ESf ): m/z = 242, 244 [M1+H] + ; 320, 322, 324 [M2+H]* 

Beispiel XLVII 

20 1 -[2-(3-Methoxycarbonylamino-^^ - 

yl)^-[3-(tert-butyloxycarbonylam ; , 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(3-Amino-phenyl)-2-oxo-et^ 
methyl-2-buten-1-yl}^-[3-(tei^ 

Chlorameisensauremethylester in Gegenwart von Triethylamin in einem Gemisch 
25 aus Methylenchlorid und Dimethylformamid (3:1) bei Raumtemperatur. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 624 [M+H] + 

Analog Beispiel XLVII wird folgende Verbindung erhalten: 



30 



(1 ) 1 -(2-{3-[(Dimethylaminocarbon 
methyl-2-buten-1-yl)^-[3-(teit^ 
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Umsetzung eiiblgt mit Dimethylcarbamoylchlqrid in Gegenwart von Kaliumcarbonat 
in Dimethylformamid bei 75°C, 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 6:4:1 ) 
Massenspektrum (El): m/z = 636 [M] + 

BeispielXLVIll 

1 -[2-(3-Acetylamino-phenyl)-2K>xo-ethyO-3-methyl-7^ -yl)-8-[3- 

(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin*1-yl]-xanthin • 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(3-Amino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyf-7-(3- 
methyl-2-buten-1-yl)^-[3-(tert,-butyloxyca*onylamino)-p 

Acetylchlorid in Gegenwart von Pyridin in einem Gemisch aus Methylenchlorid und 
Dimethylformamid (3:1) bei Raumtemperatur. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 608 [M+H] + 

Analog Beispiel XLVIII wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 1-[2-(2-AcetylamincHpheny!}-2^^ 
[3-(tert.-butyloxyc^rbonylamino)-piperidin-1-yl]--xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 608 [M+H] + 

Beispiel XLIX _ ....... 

1 -[2-(3-Cy^no c methyla 

8^[3"(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin _ 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(3-Amino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-l -yl>-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino>-piperidin-1 -yl]-xanthin mit 
Bromacetonitril in Gegenwart von HOnigbase in Dimethylformamid bei 70°C. 
RrWert: 0.18 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:2) 

Beispiel L 

1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{cis-N-[2-(tert.-butyloxycarbonylamino)- 
cyclohexyq-N-methyl-amino}-xanthin 
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hergestellt durch Behandeln von 1 > 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-i-yl)-8-[cisr2- 
(tert.-butyloxycarbonylamino)^yclohex^amino]-xanthin mlt Natriumhydrid in . 
Dimethylformamid bei 0°C und anschlieliende Umsetzung mit Methyliodid bei 0°C 
bis Raumtemperatur. 

RrWert: 0.42 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 1:1) 

...... • . , . . . . . - v » 

Analog Beispiel L wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 1 ,3-Dimethyl-7H^m^ 

miethyl-propyl]-N-methyl-amino}-xanthin 

RrWert: 0.62 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 95:5) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 449 [M+H] + 

Beispiel U 

2-(tert.-Butyloxycaifconylamino^^ : 
hergestellt durch Umsetzung von 3-(tert.-Butyloxycarbonylamino)-oxetan-2-on mit N- 
Benzyl-N-methyl-amin in Acetonitril; bei Raumtemperatur. ? 
RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 309 [M+H] + < 

Beispiel LI I 

1 - (2^3-[(Methylamino)thiocarbonylam 

2- buten-1 ^yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)"piperidin-1 -yl]-xanthin : 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(3-Amino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert,-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin mit 
Methylisothiocyanat in Dimethylformamid bei 90°C. 

RrWert: 0.34 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester/Methanol = 7:2:1) 
Massenspektrum (ESl + ): m/z = 639 [M+H] + 

Analog Beispiel Lll wird folgende Verbindung erhalten: 
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(1)1 -(2^3-[(Aminocarbonyl)amino]-phenyl^2-oxo^^ 
buten-1 -yl)-8-{3-(tert.-butyloxycartx)nylamino>-piperic!in-1 -yl]-xanthin 
Umsetzung erfolgt mit Trimethylsilylisocyanat 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 609 [M+H] + 

Belspiel LID 

H2^3-[(Methoxy(»rbonyl)methylamino> 

buten-1-yl)-8-r(3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-pipendin-1-yn-xanthin . 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(3-Amino-phenyl>2^xo-ethyl]-3-iriethyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1 -yl>r8-[3-(terL-butyloxyca^bonylamino)-piperidin-•^ -yl]-xanthirv mit 
Bromessigsauremethylester in Gegenwart von Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
bei80°C. 

RrWert: 0.38 (Kieselgel, Cyclohexan/Essigester = 3:7) 
Massenspektrum (ESf): m/z = 638 [M+Hf 

Beispiel LIV 

1-[2-(2-Hydroxy-pheny!)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-chlor- 

xanthin ► ._ 

hergestellt durch Behandeln von 1-[2-(2-Methoxy-phenyl)-2-oxo r ethyl]-3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1^y!)-8-chlor-xanthin mit Bortribrqmid in Methylenchlorid. Das ge- 
wOnschte Produkt jst^ 

(3-brom-3-methyl-butyl)-8-chlor-xanthin verunreinigt. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 403, 405 [M+H]* 

Beispiel LV 

1-Methyl^3-[2-(4-methoxy-phenyl)-ethyll-7-(2-cyano-benzyl)-8-chlor-xanthin 
hergestellt durch Umsetzung von 1-Methyl-7-(2-cyano-benzyl>-8-chlor-xanthin mit 2- 
(4-Methoxy-phenyl)-ethanol in Gegenwart von Triphenylphosphin und Azodicarbon- 
saurediethylester in Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur; 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 450 [M+H] + 
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Beispiel LVI 

7r(2-Cyano-benzyl>»xanthin . 

hergestellt durch Behandeln von 16.68 g 2-Amino-7^2 : cyano4)enzyl)-1 J<lihydro- 
purin-6-on mit 17.00 g Natriumnitrit in einem Gemisch aus 375 ml konz. Essigsaure, 
84 ml Wasser und 5.2 ml konz. Salzsaure bei 50°C. 
Ausbeute: 8.46 g (50 % derTheorie) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 268 [M+H] + 

Beispiel LVH , , 

2rAmino-7f(2-cyanorbenzyl)-1 jHdihydix>purin^on s . . , , \ : . 
hergestellt durch Umsetzung von 20.00 ig.Guanosinrhydrat mit 22.54 g 2-Cyano- 
benzylbromid in Dimethylsulfoxid bei 60°C und anschlieRende Behandlung mit 57 ml 
konz. Salzsaure. 

Ausbeute: 18.00 g (97% derTheorie) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 267 [M+HJ + 

Beispiel LVHI 

1 -(4<)xo^H-chromen-3-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(3-(tert.- 

butyloxycarbonylamino>piperidin-1-yl]-xanthin : -• 

hergestellt durch Umsetzung von 1-[2-(2-Hydroxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3- 
methyI-2-buten-1 -yl)-8-[3-(tert.-butyloxycarbonylamino)-piperidin-1 -yl]-xanthin mit 
Dimethylformamid-dimethylacetal in Gegenwart von Pyridin in Toluol unter RQckfluB. 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 577 [M+H] + 

Beispiel LIX 

endo-6-Amino-2-benzyl-2-aza-bicyclo[2.2.2]octan und exo^-Amino-2-benzyl-2-aza- 

bicyclo[2.2.2]octan - _ 

hergestellt durch Umsetzung von 2-Benzyl-2-aza-bicyclo[2.2,2]octan-6-on (R. F. 
Borne et al., J. Het Chem. 1973, 10, 241 ) mit Ammoniumacetat in Gegenwart von 
Eisessig und Molsieb 4A in Methanol und anschlieRende Behandlung mit Natrium- 
cyanoborhydrid bei Raumtemperatur. Es wird ein Gemisch aus endo- und exo- 
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Verbindung erhalten, welches nach der Umsetzung mit Pyrokohlensaure-di-tert- 
butylester chromatographisch getrennt wird (siehe Bsp. IV(9) ). 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 217 [M+H] + 

5 Beispiel LX 

3-Amino-3-(pyrTOlidin-1-ylra ' ; 

hergestellt durch Behandeln von 1-(tert.-Butyloxycarbonylj-3-ami^ 
ylcarbonyl)-piperidin mit Trifluoressigsaure in Methylenchlorid bei Raumtemperatur. 

10 Analog Beispiel LX wird folgende Verbihdung erhalten: 

(1 ) 3-Amino-4-hydroxy-piperidin x Trifluoressigsaure 
Massenspektrum (El): m/z = 116 [M] + 

15 Beispiel LXI 

1 -(tert.-Butyloxycarbonyl)-3-am?no-3"(pyrrolidin-1 -ylcarbonyQ-piperidin : 
hergestellt durch Behandeln von 1-(tert-Butyloxycarbonyl)-3~{[(9H-fluoren-9- 
ylmethoxy)cart)onyl]amino}-3-(pyrrolidin-1-ylcarbonyl)-piperidin mit Diethylamin in 
Tetrahydrbfuran bei Raumtemperatur. ■> : 
20 Schmelzpunkt: i08.5°C 

Beispiel LXI I 

l4tert.-Butyl^ 1-(tert- 

BUtyloxyrarbonylH^ 

25 hergestellt durch Umsetzung von 3.10 g 3-(tert.-Butyloxycarbonyl)-7-oxa-3-aza- 
bicyclo[4.1.0]heptan mit 1 .7 ml Benzylamin in 30 ml Ethanoi unter Riickflufi. Die 
entstandenen Regioisomere konnen chromatographisch Ober eine KieselgelsSule 
mit Essigester/Methanol/konz. wassrigem Ammoniak (90:10:1) als Laufmittel 
getrennt werden: 



30 



1-(tert.-Butyloxyc^rbonyl)^ben^aminb-3-hydroxy-piperidin 
Ausbeute: 0.68 g (14% der Theorie) 
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Rf-Wert: 0.68 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 90:10:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 307 [M+H] + 

1-(tert.-Butyloxycarbonyl)^ben^ 
Ausbeute: 1.13 g (24% der Theorie) 

Rf-Wert: 0.56 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 90:10:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 307 [M+H] + 

Beispiel LXIII 

1 ,3-Dimethyl-2-thioxo^ -yQ- 

xanthin ; . ; 

hergestellt durch Umsetzung von KaliumH;3-methyl-7-benzyl-8-[3-(tert.-butyloxy- 
carbonylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin}-2-thiolat mit Dimethylsulfat in einem Gemisch 
aus Wasser und Dimethylformamid. Das gewunschte Produkt wird chromatogra- 
phisch von ebenfalls enstandenem 2-Methylsulfanyl-3-methyl-7-benzyl-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin abgetrennt. 
Massenspektrum (El): m/z = 484 [M] + 

Herstellung der Endverbindungen: 
Beispiel 1 

1 > 3-Dimethyl-7-benzyl-8-(3-amino-pyrnolidin-1 -yl)-xahthin 

Eine Mischung aus 200 mg 1,3-Dimethyl-7-benzyl-8-chlor-xanthin, 420 mg 3-Amino- 
pyrrolidin-dihydrochlorid, 0,92 ml Triethylamin und 2 ml Dimethyiformamid wird 2 
Tage bei 50°C geruhrt. Das Reaktionsgemisch wird mit 20 ml Wasser verdOnnt und 
zweimal mit je 10 ml Essigester extrahiert. Die organische Phase wird mit gesattigter 
KochsalzlSsung gewaschen, getrocknet und eingeengt Der ROckstand wird mit 
Diethylether/Diisopropylether (1 :1) zur Kristallisation gebracht. Der Feststoff wird 
abgesaugt und getrocknet. 
Ausbeute: 92 mg (40 % der Theorie) 
Schmelzpunkt: 150 °C 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 355 [M+H] + 

RrWert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 
Analog Beispiel 1 werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1)1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-pyrrolidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt 119°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 333 [M+Hf 

RrWert: 0.07 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(2<) 1 f 3-Dimethyl-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xantliin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 369 [M+H] + 

RrWert: 0.06 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wsissriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(3) 1,3-bimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[(trans-2-amino-cyclohexyl)amino]- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+Hf 

(4) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin . 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

(5) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(4-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektnjm (ESI*): m/z = 347[M+H] + 

(6) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten T 1 -yl)-8-[(cis-2-amino-cyclohexyl)amino]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

(7) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-butin-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 331 [M+H] + 

RrWert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 



(8) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1 -cyclopenten-1 -yl)methyl]-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 359 [M+H] + 
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RrWert 0.09 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(9) 1 ,3-Dimethyl-7-(24hienylmetty^ -yl)-xanthin 4 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 375 [M+H] + 

RrWert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(10) 1,3-Dimethyl-7-(3-fluorbenz^ 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 387 [M+Hf . 

RfWert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

■ ' ■ - x - . . ' . * . , ?*- .5 . • 

' *. 'j - 

(11) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-fluorbenzyl)^-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 387 [M+H] + 

Rr-Wert: 0.08 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 9:1:0,1) 

(12) 1,3-Dimeth^-7^4-fluoroenzyl>^-(3-amino-piperidin-1-vl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 387 [M+H] + 

(13) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 333 [M+Hf 

(14) 1,3-Bis-(cyclopropylmethyl)-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 449 [M+H] + 

(15) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 333 [M+H] + 

(1 6) 1 -Ethyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + • 

(17) . 1 -Propyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xahthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 375 [M+H] + 
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(18) 1 -Butyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 389 [M+H] + : 

(1 9) 1 -(2-Propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -y\y 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 375 [M+H]* 

(20) 1 ^2-Methylpropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-pipericlin-1 - 
yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 389 [M+H]* 

(21) 1 -(2-Propen-1 -y|)-3rmethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 373 [M+H]* 

(22) 1-(2-Propin-1-yl)-3-methyl-7-(3HTiethyl^ 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 371 [M+H]* . 

(23) 1 -(Gycjqpropylmetny^ 
1-yl)-xanthln 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 387 [M+H]* 

(24) 1-Benzyl-3-methyl-7-(3-^ 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 423 [M+Hj* 

(25) 1 -(2-Phenylethyl)^memy^7-(3-meth^ 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 437 [M+H]* 

(26) 1-(3-Phenylpropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1- 
yl)-xanthin 
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Massenspektrum (ESI*): m/z = 451 [M+H]* 

(27) 1 -(2-Hydroxyethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin. 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 377 [M+H] + 

(28) 1 -(2-Methoxyethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8r(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin . 

Massenispektrum (ESI*): m/z = 391 [M+H]* 

(29) 1 -(3-Hydroxypropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-bLrten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 
yl)-xahthin . 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 391 [M+H]* 

(30) 1 -[2-(Dimethylamino)ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -iyl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 404 [M+H]* 

(31) 1 -[3-(pimethylamlno)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 418 [M+H]* 

(32) 1-Methyl-3^cyclopropylmethyl)-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthln 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 409 [M+H]* 

(33) 1,3-Diethyl-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 397 [M+H]* 

(34) 1-Methyl-3^thyl-7-benzyl^(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthln 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 383 [M+H]* 
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(35) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-aminoethyl)-methylamino]- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 321 [M+H] + 

(36) 1 -P-^AS-Trimethyl-phenyO^^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Schmelzpunkt: 153-154.5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 479 [M+H] + 

(37) 1 -[2-(2,4-Dichlor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 ryl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 130-132°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505, 507, 509 [M+H] + 

(38) 1-[2<Thiophen-2-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.20 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 5:1:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 443 [M+H] + 

(39) 1-[2-(Thiophen-3-yj)-ethyl]-3-methyl-7^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RpWert; ,p.20 (Kieselgel, Essjgester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 5:1 :0.1 ) 
Massenspeldjum (ESI + ): m/z = 443 [M+H] + 

(40) .1-[2-(4-tert.-Butyl-phentf 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 5:1:0.1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 493 [M+M] + 

(41) 1 -[2-(4-Fluor-phenyl)-ethyr|-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3 : amino- 
piperidin-1 -yl>xanthin 

RrWert: 0.20 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 5:1:0.1) 
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Massenspektrum (ESI + ): it|/z = 455 [M+H] + 

(42) H2-(4-Methoxyi3henyl^^ 
piperidin-1-y^)-xanthin 

RrWert: 0.18 (Kieselgel. Essigester/Methanol/konz. wdssriges Ammoniak = 5:1:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 467 [M+H] + 

(43) lnMethyl-3 J^ibenzyl^(3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 445 [M+H]* , = . ^ . _ ; . '„.. ..... 

(44) 1 -MethyJ-34(methoxycarbonyl)Tm^ -yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.27 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z =. 427 [M+Hf 

(45) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1^ylWN-(2-methylamino^thyl)-N-methyl- 
amino]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 335 [M+H] + 

(46) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-dimethylamino-ethyl)-N-methyl- 
amino]-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 349 [M+H] + 

(47) 1 -Methyl-3-isopropyl-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
RrWert: 0.32 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. w§ssriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 397 [M+Hf 

(48) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-pentin-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESf ): m/z = 345 [M+H]* 
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(49) 1 -Methyl-3-(2-methoxy-ethyl)-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
RrWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 413 [M+H]* 

5 

(50) 1-MethyW-cyanomemyl-74)enzyl-6-(3-a^ 

RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 394 [M+H]* 

10 

(51) 1 ^2-(2^Fluor-Rhenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amirio- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
10:1:0.1) 

15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 455 [M+H] + •■ ■: 

(52) 1-[2-(2-Methyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.34 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
20 10:1:0.1) 

Massenspektrum (ES)*): m/z = 451 [M + H]* 

(53) 1 -Methyl-3-(2-prqpin : 1 -yl^7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>-xanthin 
RrWert: 6.23 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

25 9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 393 [M+Hf 

(54) 1 -Methyl-3-(2-propen-1 -yl)-7-benzyl-8-(3-aminp-piperidin-1 -yl)-xanthin 
RrWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

30 9:1:0.1) > 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 395 [M+H]* 
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(55) 1-[2-(3-Methyl-phenyl)^th^ 
piperidin-1-yl)-xanthin - ^ 

RrWert: 0.20 (kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrurh (ESI*): m/z = 451. [M+H] + 

(56) 1 -[2-(1 -Naphthyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. Wassriges Ammoniak = 
15:1:0.1) 

Massenspektrum !(ESI + ): m/z = 487 0^+H]* 

(57) 1 -[2-(2-Naphthyl)^thyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 487 [M+H] + 

♦ 

(58) 1 -(4-Phenyl-butyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-beiten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidirirt-yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.22 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 465 [M+H] + 

(59) 1 -l2-(3-Trifluormethyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505 [M+H] + 

(60) 1 -[2-(Pyridin-2-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 1 1 7-1 20°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + 
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(61) 1 -[2-(Pyrrol-1 -yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 136-138.6°C 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 426 [M+H] + 

(62) 1 , 3-Dimethyl-7-(3-methyl-phenyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>-xanthin 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 369 [M+H] + 

(63) 1 -[2-([1 ,2,3]Triazol-1 -y1)^thy^^methyJ-7^3-methyj-2-buten-1-yl>^3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.15 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7-:3:0.1) 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 428 [M+H] + 

(64) 1-[2-(Pyridin^-yl)^thyO^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.12 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 438 [M+Hf 

(65) 1 -(3-Butin-1 -yl)-3^methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Schmelzpunkt: 15Qr152°C 
iy|assen§pektnjm (ESI + ): m/z = 385[M+H] + 

(66) 1-(3-Buten-1-yl>-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-(3-amino-piperidin-1-yl)- 
xanthin 

Schmelzpunkt: 111-112.6°C 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 387 [M+H] + 

(67) 1 -(4-Pentin-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino-piperidin-1 -yl>- 
xanthin 

RrWert: 0.12 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 8:2:0.1) 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 399 [M+H] + 
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(68) 1 -(2-Phenyl^thyl)-3-methyl-7-benzyl-8-(3-amino-piperid -yljhxanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 459 [M+H] + 

5 (69) 1 -(2-Phenytethyl)-3-methyl-7^ydopro^ -yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423 [M+H] + 

(70) 1-MethyW-(2-phenytethy^ 

10 Rf-Wert: 0.23 (Kieselgel, Methylenchloridi^ethanbl/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 459 [M+Hf . 

(71 ) 1 -(2-Phenyl-ethyl>3-methyl-7-(2-butin-1 -yl)-8-(3-amind-piperidin-1 -yl)-xanthin 
15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 421 [M+H] + - 

(72) 1-(4-Penten-1-yl)-3-methyl-7-^ 
xanthin 

RrWert: 0.18 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
20 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 401 [M+H] + 

V 

(73) 1 ,3-Dimethyl-7-benzyl-8-(homopiperazin-1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.33 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1) 

25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 369 [M+H] + 

(74) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-fl(piperidin-2-yl)methyl]-aminoV-xanthin 
RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

30 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 
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(75) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{(R)-[2-(aminomethyl)-pyrTX)lidin-1 -yl]}- 
xanthin 

RrWert: 0.27 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammonigk = 
90:10:1) . 

• 5 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

(76) 1 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten^ 
xanthin 

Schmelzpunkt: 11 2-11 5°C 
10 Massenspektrum (ESI*): m/z = 347 [M+H] + 

(77) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[cis-(2-methylaminp-cyclohexyl)- 
aminoj-xanthin 

• Schmelzpunkt: 172.5-1 75°C . 
15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 375 [M+H] + 

(78) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(homopiperazin-1-yl)-xanthin 
RrWert: 0.31 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 90:10:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

20 

(79X1 .^Bimethy^^ 
aminplrxanthin 

Durchfuhrung mit Natriumcarbonat und HQnigbase in Dimethylsulfoxid bei 150°C in 
der Roth-Bombe 

25 RrWert: 0,31 (Kieselgel, Methyfenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 335 [M+H] + 

(80) 1 ,3-Pimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8r(piperazin-1 -yl)-xanthin 
30 RrWert: 0.42 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 333 [M+H]* 
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(81 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten^ 
aminqj-xanthin 

Durchftihrung mit Natriumcarbonat und HQnigbase in Dimethylsulfoxid bei 150°C in 
der Roth-Bombe 
Schmelzpunkt: 101-1 04.5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 335 [M+l-J]* 

(82) 1-[2-(Pyridin-3-yt)-ethyl]-3^^ , ; 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESJ + ): m/z = 438 [M+H] + . . , 

Rf-Wert: 6.18 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak =.7:3:0.1) 

(83) 1 -[2-(4rMethyl-thiazol-5-yl)-ethyl3-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 458 [M+Hf 

RrWert: 0.14 (Kiesefgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 

(84) 1 -Methyl-3-(2-dimethylamino-ethyl)-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-Xanthin ; 
RrWert: 0.18 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 426 [M+Hf 

(85) 1 -Cyanomethyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.33 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 372 [M+H] + 

(86) 1 -[2-(3-Methoxy-phenyl>ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1.-yl)-xanthin , 

Schmelzpunkt: 118.5-1 19.5°C 
Massenspektnjm (ESI*): m/z = 467 [M+Hf 
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(87) 1 -[2-(3-Brom-phenyl)-ethyO-3-niethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 116.5-1 17.5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 515, 517 [M+Hf 

(88) 1 -[2-(3-Chlor-phenyl)-ethyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

R^Wert: 0.21 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 471 , 473 [M+H] + 

(89) 1,3-Dimethyl-7-((E)-1-hexen-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

(90) 1 -((E)-2-Phenyl-vinyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.11 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z '= 435 [M+H] + 

(91 ) 1 -[2-(2-Ch!or-phenyl)-et^ -yl)-8r(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrjWert; 0 ? 25 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI?): m/z = 471 , 473 [M+Hf ............ 

(92) 1 ,3-Dimemyl-7-((E)-2-phenyl-vinyl>-8-(3-amino-piperidin-1 -yljhxanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 381 [M+H] + 

(93) 1 -[2-(2-Methbxy-phenyl)-ethylJ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.15 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 467 [M+H] + 
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(94) 1-[2-(2-Tiifluormethyl-phenyl)-e%^^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.16 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505 [M+H] + 

(95) 1 -[2^2rBrom-phenyl)^thyl]^methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{^amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.1 5, (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z * 515, 517 ,pyi+H] + ^ : , . . . %i . 

(96) 1 -(2-Phenylrethyl>-3-methyl-7-(3rmethyl-2-buten-1 -yl)-8r(piperazin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423 [M+Hf 

(97) 1 -(2-Phenyl-ethyl>-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(homopiperazin-1 -yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 437 [M+H] + 

(98) 1 -[2-(3-Fluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 1 26.8-1 27.5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 455 [M+H] + 

(99) 1-[2-(3-Nitro-pheny!)-e%l]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 120.8-1 22°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 482 [M+Hf 

(100) 1-[2-(4-Methyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 1 29-1 30.2°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+Hf 
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(101) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminomethyl-pyrrolidin-1 -yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

. 5 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

(102) 1,3-Dimethyl-7-[(thiophen-3-yJ)-methyl]-8-(piperazln-1-yl)-xanthiri 
(Durchfuhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.14 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
10 Massenspektrum (ESI*): m/z = 361 [M+H]* 

(103) 1,3-Dimethyl-7-[(thiophen-2-yl)-methyll-8-(piperazin-1-yl)-xanthin 
(Durchfuhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.19 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
15 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H]* 

(1 04) 1 ,3-Dimethyl-7-[(furan-3-yl)-methyl]-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
(DurchfQhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.13 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9;1 ) 
20 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 345 [M+H]* 

(105) 1,3-bimemyl-7-t(furan-2-yl)-methyq^-(pipe"razin-1-yl)-xanthin 
(PurchfOhmngJn Tetrahydrofuran bei 60°C) 

' RrWert: 0.1 3 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
25 Massenspektrum (ESI*): m/z = 345 [M+H]* 

(1 06) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-propin-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
(Durchfuhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert 0.16 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
30 Massenspektrum (ESI*): m/z = 303 [M+H]* 



} 

PCT/EP02/01820 



(1 07) 1 ,3-Dimethyl-7-(2,3-dimethyl-2-buten-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl r xanthin 
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(DurchfQhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 

Massenspektrum (ESI*):, m/z = 347 [M+H]* 

(1 08) 1 ,3-Dimethyl-7-((E)-2-methyl-2-buten-1 -yl>-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 
(DurchfQhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.27 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 333 [M+H]* 

(1 09) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1 -cyclohexen-1 -yl)-methyTJ-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin • 
(DurchfOhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0,1 7 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 359 [M+H]* 

(110) 1,3-Dimethyl-7-[(1-cyclopenten-1-yl)-methyl]-8-(pipenazin-1-yl)-xanthin 
(DurchfQhrung in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.19 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 345 [M+H]* 

(111) 1,3-Dimethyl-7-((Z>-2-methyl-2-buten-1-yl)-8-(piperazin-1-yl)-xanthin 
(DurchfQhning in Tetrahydrofuran bei 60°C) 

RrWert: 0.23 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 333 [M+H]* 

(1 1 2) 1 ,3-Dimethyl-7-((E)-2-hexen-1 -yl)-8-(3ramino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 361 [M+H]* 

(1 1 3) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -^^((S^-aminomethyl-azetidin-t-yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.52 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 333 [M+H]* 
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(1 14) 1 ,3-Dimethyl-7-((E)-1-buten-1-yl)-8-(3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektijim (ESI + ): m/z = 333 [M+HJ* 

(1 1 5) t ,3,7^Trimethyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Durchfuhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Schmelzpunkt: 147°C 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 293 [M+H]* 

(1 16) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-naphthyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Durchfuhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 405 [M+H]* 

(1 1 7) 1 ,3-Dimethyl-7-phenyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Durchftlhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 355 [M+H] + 

(118) 1 ,3-Dimethyl-7-(3,5-dimethyl-phenyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
DurchfOhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum .(ESI*): m/z = 383 [M+H]* 

(119) 1 ,3-bimemyl T 7-[(2-naphthyl)methyl]-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin : 
^H|jgg|p5^^|r^|. m|t ,K8^U|TK^rt>priat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 419 [M+H] + 

(120) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1-naphthyl)methyQ-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
DurchfOhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 419 [M+H]* 

(121 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl>xanthin 
Durchftihrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 394 [M+H]* 
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(122) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-methtf^ 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 369 [M+H] + 

(123) 1 3-Dimethyl-7-(3^yan(>-be^ 
DurchfQhrung mit kaliumcarbonat in Dimethylforrnamid 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 394 [M+H]* 

(1 24) 1 r 3-Dimethyl-7^3,5-difluo^ -yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 405 [M+H] + 

(1 25) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-cyano-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 394 [M+H] + 

(1 26) 1 ,3-Dimethyl-7«(3-nitro-benzyl)"8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 414 [M+H] + 

(127) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-nitrc>^^ 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 414 [M+Hf 

(128) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-nitrchbenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1-^ 
DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 414 [M+H] + 

(1 29) 1 >Dimethyl-7-(34riflu^ 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 423 [M+H] + 
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(1 30) 1 ,3-Dimethyl-7«(3K^ -yl)-xanthin 
DurchfUhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 380 [M+H] + 

(131 ) 1 -(2-Phenyl-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 
yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylsulfoxid 

RrWert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [MtH]* 

(1 32) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-fluor-phenyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
DurchfUhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylformamid 

RrWert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 373 [M+Hf 

(1-33) 1 -(2-Methoxy-2-phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl>xanthin . 

DurchfQhrung mit Kaliumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
RrWert: 0.20 (Kieselgel, Esj^e^ej^tiia^nol = 8:2) 
MassenspeWrum (ESI*): mfes-^r'^fHf''' 

(134) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten^1-ylr8-(2-amlnO-2-methyl-propylamino)- 
xanthln 

DurchfQhrung mit Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
Schmelzpunkt: 140.5-143°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 335 [M+H] + 

(1 35) 1 ,3-Dimemyl-7^3-met^yl-2-buten-1-yl)-8-((R)-2-amino-propylamino)-xanthin 
DurchfQhrung mit Natriumcarbonat iri Dimethylsulfoxid 

Schmelzpunkt: 141 -144°C 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z ? 321 [M+HJ* 

(1 36) 1 ,3-Dimethyj-7-(3-methyl-2-buten^1-^ 

DurchfQhrung mit Kalium-tert-butylat und Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid 
Schmelzpunkt: 142-145°C 
Massenspelctrom (ESI + ): m/z = 321 [M+H] + 

(137) 1 ,3-Dimethyl-7^(2-cyano-benzyl)-8-(homopiperazin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 394 [M+H] + 

RrWeit 0.10 (Kjeselgel/Me$^ 

(138) 1,3-Dimethyl-7-(2-iod-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 495 [M+H] + 

(139) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-^ 
piperidin-1 -yl]-xanthin 

DurchfQhrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
Schmelzpunkt: 159-1 60°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 444 [M+H] + 

(140) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buteni1 -yl)-8-(3-amino-4-hydroxy-piperidin-1-yl)- 
xanthin 

Durchftihrung in Gegenwart von Natriumcarbonat in Dimethylsulfoxid. 
IVWert: 0.64 (Reversed Phase DC-Fertigplatte (E. Merck), Acetonitril/Wasser/ 
Trifluoressigsaure = 50:50:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 363 [M+Hf 

Beispiel 2 

(R)-1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-vl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
980 mg (R)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1ryl)-8-[3-(tert.-butyIoxycarbonyl- 
amino)-piperidin-1-yl]-xanthin in 12 ml Methylenchlorid werden mit 3 ml Trifluor- 
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essigsaure versetet und 2 Stunden bei Raumtemperatur gertihrt. Danach wird mit 
Methylenchlorid verdQnnt und mit 1 M Natronlauge alkalisch gestellt. Die organische 
Phase wird abgetrennt, getrocknet und zur Trockene eingeengt 
Ausbeute: 680 mg (89 % der Theorie) 
v 5 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+Hf 

RrWert: 0.20 (Aluminiumoxid, Essigester/Methanol = 9:1 ) 

Analog Beispiel 2 werden folgende Verbindungen erhalten: 

10 (1 ) (S)-1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3«amino^ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

(2) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-metM^ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

15 

(3) 1 ,3-DimethyI~7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-(4-amino-hexahydroazepin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 361 [M+H] + 

(4) 1 ,3-DimethyI-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(cis-3-amino-cyciohexyl)-xanthin- 
20 hycjrpchlorid 

?n Die -Reaktion wurd.e 

1 H-NMR (400 MHz, 6 mg in 0.5 mi DMSO-d 6 , 30°C): charakteristische Signale bei 
7 3.03 ppm (1 H, m, H-1 ) und 3.15 ppm (1 H, m, H-3) 

25 (5) 1,3-Dimethy!-7-(3HTiethyl-2-buten-1-yl)-8-(3-aminoprop^ 
Die Reaktion wurde mit Salzsaure durchgefiihrt 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 306 [M+H] + 

(6) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-4-methyl-piperidin-1 -yl>- 
30 xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 
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(7) 1 -Methyl-3-(4-methoxy-benzyl)-7-benzyl-8-((S>-3-amino-piperidin-1 -!yl>xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 475 [M+H]* y 
RrWert: 0.38 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0,1) 

5 ' ... 

(SJIiS-Dimetoyl^^-metoyi^-buten-l-y!^ 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 335 [MtHf 

io (9).1,34Dime]thyl^^^ 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 332 [M+H] + 

(1 0) 1 ,3-Dimemyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(trans-2-amino-cyclohexyl>-xanthiri 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 346 [M+H] + 

15 

(11) 1 -Methyl-3-hexyl-7-benzyl-8-((S)-3-amlno-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.18 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 439 [M+Hf 

20 

(1 2) 1 -Methyl-3-(2-hydroxy-ethyl)-7-benzyl-8-((S)^3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
RrWert: 0:19 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0,1) 

Massenspektrum (ESf): m/z = 399 [M+Hf 

25 

(1 3) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 437 [M+H]* 

30 (1 4) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((R)-3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 437 [M+H] + 



( 



\ 

/ 
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(15) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[2-(aminomethyl)-pipericlin-1 -yl)]- 
xanthin 

Rf-Wert: 0.34 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
, 5 90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

(16) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(pyrrolidin-3-yl)amino]-xanthin 
DurchfUhrung mit Salzsaure in Dioxan 

10 RrWert: 0.15 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 333 [M+H] + 

(1 7) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2rbuten-1 -yl)-8-[N-(piperidin-3-yl)-N-methyl-amino] 
is xanthin 

RrWert: 0.44 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

20 (18)1-[2-(4 : Hydrqxy-phenyl)-e*yq-3-methyl-7^ 

amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

QurchfDhrung in Tetrahydrojfuran/Wasser bei 50-80°C 

RrWert; 0.58 (Revereed Phase DC-Fertigplatte (E. Merck), Acetonitril/Wasser/ 

Trifluoressigsaure = 50:50:1) 
25 Massenspektrum (ES| + ): m/z = 453 [M+H] + 

(19)1-[(Memoxyrarbonyl r methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-((S)-3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Schmelzpunkt: 102-105°C 
30 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 405 [M+H] + 
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(20) 1 -[3-(Methoxy<»rbonyl)^ropyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S r 3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.1 5 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z- 433 [M+H] + 

(21) 1 ^2-[4-(Ethoxycaiftonyl)-phen^ -yI)-8 
((S)-3-amin<^pipendin-1-ylrxanthin 

Schmelzpunkt: 142-144°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 509 IM+H] + 

(22) 1 -[2-(3-Hydroxy-phenyl>-ethyl]-3-m^ ^yl)-8-((S)-3^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Durchfuhrung in Tetrahydrofuran/Wasser bei 80°C 
Schmelzpunkt: 168-1 70°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 453 [M+H] + 

(23) 1 -[2-(Methoxycarbonyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.26 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 419 [M+H] + 

(24) 1 ,3-Dimethy!-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(piperidin-4-yl)amino]-xanthin . 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

RrWert: 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

(25) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(piperidin-3-yl)amino]-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+Hf 

RrWert: 0.13 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1 ). 



(26) 1 -Phenyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 395 [M+H] + 



) 
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(27) 1 -Phenyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xarithin 
RrWert: 0.70 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 19:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 409 [M+H]* 

5 • . . . ... 

(28) 1 K2-Phenyl-2-<>xo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.16 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 7:3:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+H]* 

10 .... 

(29) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-biJten-1 -yl)-8-[N-(pyrrolidin-3-yl)-N-methyl-amiho]- 
xanthin •<. 
RrWert: 0.43 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

15 Massenspektrum (ESI*): m/z =:347[M+H] + 

(30) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-cyclohexyl)-xanthin 
(Laut NMR-Spektrum cis/trans-Gemisch = 65:35) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 346 [Mt H]* 

20 

S (3J), ^.f^i^C^t^ylr^yl^TKdHrTieth^-buten-l -yl>-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin.. . . . , 

RrWert: 0.33 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanbl/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

25 Massenspektrum (ESJ*): m/z = 527 [M+H]* 

(32)1-(2-Phenytethyl)-7^3-methyl-2-buten^ 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 423 [M+H]* 



30 (33) 1 -(2-Phenyl^myl)-3^yanomemyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 
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RrWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektnjm (ESI + ): m/z = 462 [M+Hf 

t 

(34) 1 -(2-Phenyl-ethyl)^-[(methoxycarbonyl)-methyr|-7-{3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -ylVxanthin 

Massenspektrum (ESI + ): rh/z = 495 [M+H] + 1 

(35) 1-[2-(2-Nitrc>phenyl)^thyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl^ 
piperidin-1-yl)-xanthin , s 
RrWert: 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methariol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 482 [M+Hf 

(36) 1 -[2-(3;5-Difluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 162-163.5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z ■ 473 [M+Hf 

(37) 1 -[2-(2-Methoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 481 [M+Hf 

(38) 1 -[2-(Thiophen-3-yl>-2-oxo-ethyr|-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 457 [M+H] + 

(39) 1 -[2-(2,6-Difluor-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3rmethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 473 [M+Hf 



} . ! ' ) 
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(40) 1 -[2-(4-Methoxy-phenyl)-2<»xo^thyq^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amjno-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 481 [M+H] + 

(41 ) 1K2-Phenyl-2^xo^thyl)-3-methyl-7-(3-rTifthyl-2-buten-1-yl )-8-{(S)-3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+H] + 

(42) H2-Phenyl-2K>xo^thyl)-3-methyl-7^ 
plperidin-1-yl)-xanthin . 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+H] + 

(43) 1 -[2-(3,5-Dimethyl-phenyl)-ethyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-:amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.1 5 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 465 [M+H] + 

(44) 1 -(Phenylsulfanylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- . 
. p^peridin^ ^ - 
RrWert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:1). 

Massenspektrum (ESi + ): m/z = 455 [M+Hf 

(45) 1-(Phenylsulfinylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yi)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.42 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) : 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 471 [M+H] + 
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(46) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(cjs-2-amino-cyclopropylammo>- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 319 [M+HJ* 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Memylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1) 

(47) 1 -[2^3-Methoxy-phenyl)-2<>x(>^thyO-3^ethyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.14 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) ;:• 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 481 [M+H]* 

(48) 1 -[2-(4-Methyl-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl>:xanthin i 
RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI+): m/z = 465 [M+H]+ 

(49) 1 -(2-Methoxycarbonyl-2-propen-1 -yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) : - 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 431 [M+H] + 

(50) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-(2-dimethylamino-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.15 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10;1) • 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 494 [M+H]* 

(51) 1-(2-Phenyl-ethyl)-3-(2-propin-1-yl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 



^ .) 
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RrWert: 0.71 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 461 [M+H]* 

(52) M2-Phenyl^myl>3-((E)-2-phenyl-vinyl)-7^^ 
piperidin-1-yl>xanthin 

RrWert: 0.27 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 525 [M+H] + 

(53) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(piperidin-3-yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 332 [M+H] + 

(54) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-vinyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminc^piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.26 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) ■ 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 449 [M+H]* 

(55) 1-(3-Oxo-3-phenyl-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- ! 
pip? riding -yl)-xanthin 

tMassenspektrum;(ESr): m/z = 465 [M+H]* 

(56) 1-Methyl-3-(2-phenyl-2-oxo-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

Rf Wert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) .. 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 451 [M+H]* 

(57) 1 -Methyl-3-cyanomethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>- 
xanthin 

RfWert: 0.23 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 
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Massenspektrum (ESI*): m/z = 372 [M+H]* 

(58) 1-MemyW-(2-phenyl-emyl)-7-(3-methyl-2-birt^^ 
xanthin 

Rf-Wert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 

90:10:1) v . ... , v .-. , •. .r... ..-.^H . 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 437 [M+H]* 

(59) 1-Memyl-3-(2<limethylamino-ethyl r 7-(3-meth^^ 
piperidin-1-yl>-xanthin . ; ?: ^ 

RrWert: 0 ; 14 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 404 [M+H]* 

(60) 1-Memyl-3-isopropyl-7-(3-memyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperldin-1-yl)- 
xanthin 

Schmelzpunkt: 1 1 5-1 17°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 375 [M+H]* 

(61) 1-(2-Hydroxy-2-phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 453 [M+H]* 

(62) 1 -Methyl-3-(2-cyano-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amlno-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Schmelzpunkt: 146-149°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 386 [M+H]* 

(63) 1 -Methyl-3-[2-(4-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 
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RfWert: 0.34 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 467 [M+H] + 

(64) 1 -Methyl-3-phenyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
RrWert: 0.38 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz, wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 409 [M+H] + 

(65) 1 -Methyl-3-[2<3-memoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin . .... 
,RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 467 [M+H] + 

(66) 1 -Methyl-3-[2-(2-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yt)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf-Wert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 467 [M+H] + 

^67)^.1-Methy!-3.r[2-(3-memyl-phenyl)-eth 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.13 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz^ wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+H] + 

(68) 1 -Methyl-3-[2-(4-methyl-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.16 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 451 [M+H] + 
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(69) 1 -Methyl-3-[2-<2-methyl-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -y!)-xanthin 

RrWert: 0.16 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanbl/konz. wassriges Ammoniak •- 
95:5:1) 

Massenspektrtim (ESI + ): m/z = 451 [M+H] + 

(70) 1 -Methyl-3^2-(2-fluor-phenyl)-ethyQ-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>«-(3-amino^ 
piperidin-1-yl)-xanthin . , ... , .. . . 
RfWert: 0.35. (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESf): m/z = 455 [M+H] + 

(71) 1 -(2-Oxo-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>- 
xanthin x Trifluoressigsaure 

(Das Produkt wird als Trifluoracetat isojiert.) 
Massenspektrum (ESf): m/z = 389 [M+H] + 

(72) 1 -Methyl-3-(4-phenyl-butyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin . 

RrWert: 0.36 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 465 [M+Hf 

(73) 1 -Methyl-3-(3-phenyl-propyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

RrWert: 0.33 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) '■ ' 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 451 [M+Hf 

(74) 1 -<2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 
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Massenspektaim (ESI + ): m/z = 498 [M+H] + 

(75) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7^2K;yan<>beixr^)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 484 [M+H] + 

(76) 1-(3-Methoxycarbonyl-2-propen-1-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) . ; 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 431 [M+H] + 

(77) 1 -Methyl-3-[2-(4-fluor-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

RrVVert: 0.28 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) ■■ 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 455 [M+Hf 

(78) 1 -Methyl-3-[2-(3-fluor-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -y|)-xanthin 

RfrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) , 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 455 [M+H] + 

(J9\ 1 -[2-(2,5-Dimethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert 0.29 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 70:30:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 51 1 [M+H] + 




(80) 1 -[2-(4-Fluor-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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RfWert: 0.35 (Kieselgel, Methyjenchlorid/Memanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 469 [M+H] + 

(81) 1 -Phenylcart)onylamino-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl j- 
xanthirt 

(Verunreinigt mit 1 -Phenylcarb6nylamino-7^3-methyl-butyl)-8^3^mino-pipericlin-1 - 
yl)-xanthin) 

Rf-Weit 0.26 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + - 

(82) 1-Amino-7^3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
(Verunreinigt mit 1 -Amino-7-(3-methyl-butyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin) 
RrWert: 0.22 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESf): m/z = 334 [M+H] + 

(83) 1-[2-(3-Memansulfbnyloxy-phenyl>-2K)Xo^myl]-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 545 [M+Hf 

(84) 1 -[2-(3-Allyloxy-phenyl>-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 507 [M+H] + 

(85) 1 -{2-Oxo-2-[3-(2-propin-1 -yloxy)-phenyl]-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 505 [M+Hf 

(86) 1 -(3-Methoxycarbonyl-2-prppen-1 -yl)-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 



i 
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Massenspektaim (ESI*): m/z = 478 [M+H]* 

(87) 1-(2^&[(Methoxyrartonyl)methoxy^ 
2-buten-iryl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl>-xanthin 

5 Massenspektaim (ESI*): m/z = 539 [M+H] + 

(88) H2-(3-Cyanomethoxy-phenyl>2^^ 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 506 [M+H]* 

10 

(89) 1-[2-(3-Benzyloxy-phenyl)-2^xo-ethyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-y|)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl>kanthin 

Massenspektaim (ESI*): m/z = 557 [M+H]* 

15 (90)1-[2^3-Phenylsulfonyloxyrphenyl)-2<)xo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
Massenspektaim (ESI*): m/z = 607 [M+H]* 

(91 ) 1 -[2-(3-Hydroxy-phenyl)-2<>x<^^ 
20 amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektaim (ESI*): m/z = 467 [M+H]* 

(92) : t:[(Pyridin-2-yt)^^ -yl>- 
xanthin 

25 RrWert: 0.20 (Kleselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektaim (ESI*): m/z = 471 [M+H]* 

(93) 1-[2K3-Phenyloxy-phenyl)-2^ 
30 amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektaim (ESI*): m/z = 543 [M+H]* 
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(94) 1 ^2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-[(methoxycarbon^ -yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWert 0.29 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 509 [M+Hf 

(95) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{piperazinr1 ryl)- 

xanthin ^, . 

Rf-Wert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 90:10) 
Massenspektrum (ES»I + ): m/z = 437 [M+H] + 

(96) 1 ^2-(3-Amjno-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Rf Wert: 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): rn/z = 466 [M+H] + 

(97) 1-(2-{3-[Bis(methansulfonyl)-amino]-phenyl}-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl- 
2^buten-1 -yl)r8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.45 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 622 [M+H] + 

(98) 1 -[2-(2-Brom-5-dimethylamino-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)r8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 572, 574 [M+H] + 

(99) H2-(3-Nitro-phenyl)-2-oxc>-ethyl]-3-me%l-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 496 [M+H] + 
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(1 00) 1 -[2-(3-Methoxycarix>nylamin(>-phenyl)-2^xo-ethyl]^methyl-7-(3-meth 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 524 [M+H]* 

(101 ) 1 -|2-(3-Acetylamino-phenyl)-2K>xo^ 
(3-amino-piperidin-1-yl>-xanthin 
Massenspektmm (ESI*): rn/z = 508 [M+H]* 

(1 02) 1 -[2-(3^[(Ethoxycarbonylamino)caroony0aminoH3henyl)-2-oxo^%n^methyl- 
7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 581 [M+H]* 

(103) 1-(2-Phenyl-2^xo-ethyl)-3-meth^ 
1-yl)-xanthin. 

Rf-Wert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 90:10) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 451 [M+H]* 

(1 04) 1 -[2-(3-Cyanomethylamlno-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-metriyl-2-buten- 
1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin • 

RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammonlak = 

.80:20:1);.;,,. 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 505 [M+H]* 

(1 05) 1>Qimethylr7-(3--me^^ -y\y 
xanthin 

Durchfuhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlond 
Schmelzpunkt: 1 1 0-1 1 2°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 361 [M+H]* 

(1 06) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminomethyl-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

DurchfOhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlond. 
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Rf-Wert: 0.48 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. w§ssriges Ammoniak = 
90:10:0.1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 361 [M+Hf 

(1 07) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methYlT2-butenr1 -yl)-8-(trans-2-amino-cyclobutylamino)- 
xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Mettiylenchlorid. . 
RrWert: 0.65 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1), . . . 

Massenspektrum (ESI + ): m/z =;333 [M+H] + 

(108) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N-((S)-2-amino-1 -methyl-ethyl)-N- 
methyl-amlno]-xanthin 

DurchfOhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 109.5-1 13°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 335 [M+Hf 

(1 09) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-((/?)-2-amjno-1 -methyl-ethyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Rf-Wert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 335 [M+H] + 

(1 1 0) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-icis-N-(2-amino-cyclohexyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin 

Durchfiihrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Rf-Wert: 0.71 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 375 [M+H] + 



(111)1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(6-amino-[1 ,4]diazepan-1-yl)-xanthin 
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DurchfiQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Rr-Wert: 0.41 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 362 [M+H] + 

(1 1 2) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N^^ 
methyl-aminoj-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt 156.5-1 59.5°C 
10 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 349 [M+H] + 

(11 3) 1 -[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
15 Schmelzpunkt: 136-139.5°G 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 424 [M+H] + 

(114) 1 -[(Thiazol-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-: 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

20 purchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 

. Schmelzpunkt: 124-1 27°C 
• " .' ^^s^khvrn v (£SI*)i rite* 430 |M+Hf 

(11 5) 1 l 3-pimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^-(trans-2-amino-cydopentylamino)- 
25 xanthin 

DurchfUhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. w§ssriges Ammoniak = 
95:5:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z ? 347 [M+H] + 
30 '" • 

(1 16) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl^ 
xanthin (mit ca. 25% cis-Verbindung verunreinigt) 
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Durchfilhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Rf-Wert: 0.16 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 359 [M-HT ; 

(1 17) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-ylH-(ds-3-aminoK;yclohexylam 
xanthin (mit ca. 21% trans-Verbindung verunreinigt) 

DurchfOhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Rf-Wert: 0.21 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) • 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 359 [M-H]* 

(118) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(cis-2-amino-cyclopentylamino)- 
xanthin 

Durchfuhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Rf-Wert: 0.25 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

(1 1 9) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Durchfuhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 146-149°C 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 474 [M+H] + 

(1 20) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(cis-3-amino-cyclopentylamino)- 
xanthin 

Durchftlhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 146-148°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+HJ + 



• ) 
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(121) 1 -[(Beiizo[o]isomiazol-3-yl)me%Q-3-me^ 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 129-1 31 °C 
5 Massenspektrum (ESI*): m/z = 480 [M+H] + 

(122) 1-[(Pyridin-3^yl)methyl]-3-me^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
10 RrWert: 0.42 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 424 [M+H] + 

(123) 1-[(Pyridin-4^yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
15 piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0;48 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methano|/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 424 [M+Hf 

20 

: : (124)^[(lspx^ 

p|peridin-1ryl)-xanthin . c , . .. .... . • 

PurchfQhrung mit Isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: ,1 24-1 27.5°C 
25 Massenspektrum (ESI + ): m/z = 414 [M+H] + 

- (1 25) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyT]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((/?)-3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
30 R r Wert: 0.50 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 
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(126) H(lsochinolin-1-y!)me%Q-^ 
piperidin-1-yl)-xanthin 

Durchfuhrung mit isopropapolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchjorid. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 

(127) 1-[(1-Naphthyl)methyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-bu^ 
piperidin-1-yl)-xanthin , , , (/ . ... It% 
Durchfuhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWeit 0.51 (Kiesekjel, M.e^ = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESf): m/z = 473 [M+HJ + 

(128) 1-[(Benzo[c0isoxazoW-yl)methyi]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-y^ 
amino-piperidin-1 -yl)rxanthin 

RrWert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol =9:1) 
Massenspektrum (ESf): m/z = 464 [M+H] + 

(1 29) 1 ^2-Phenyl-2-oxo-emyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-3- 
methyl-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.18 (Kieselgel, Essigester/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 90:10:1) 
Massenspektrum (ESf ): m/z = 465 [M+H] + 

(1 30) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-3-methyl-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

RrWert: 0.41 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 20:1) 
Massenspektrum (ESf): m/z = 361 [M+H] + 

(131) 1,3-Dimethyl-7-<3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N-(2-amino-3-dimethylamino-3-oxo- 
propyl)-N-methy1-amino]-xanthin x Trifluoressigsaure 

RrWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

( 
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Massenspektrum (ESI + ): m/z = 392 [M+H] + 

(1 32) 1 >DimethyI-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2,3-diamino-3-oxo-propyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin x Trifluoressigs3ure \ 

Rf-Wert: 0.28 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
40:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 364 [M+H] + 

(133) 1-[(Aniinorart)onyl)methyl)]^ 
1-yl>xanthin 

Hergestellt aus 1-tyanomet^ 

butyloxycartx>nylamino)-piperidin-1-yl]-xanthin. Bei der Behandlung mit 
Trifludressigsaure wird sowohl die Schutzgruppe abgespalten als auch die : 
Oyanogruppe zum Amid hydrolysiert. 

Rf-Wert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:0.1). 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 437 [M+H] + 

(1 34) 1 -[2-(3-Methansulfonylamino-pte^^ 
buten-1-y1)^3-aminorpiperidin^ 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 544[M+H] + 

Rf^VVert: 0.45 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/Triethylamin = 90:10:0.1) 

(135) 1-[2^2-Nrtrr^phenyl)-2H)xoH^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 496 [M+H]* 

(1 36) 1 -[2^2-Amino-phenyl^2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 466 [M+Hf \ 
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(1 37) 1 -(2-{3-[(Methylamino)miocart»nylam 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-pipericlin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.30 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:0.1) 

5 MassenspeKtrum (ESI + ): m/z = 539 [M+H] + 

(1 38) 1 -[2-(2-Acety!amino-phenyl>2<>xo-ethyQ-3-mpthyl-7^3-meth 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 508 [M+H] f . : . 

(139) 1 -[(6-Methyl-pyridin-2-yl)methy0r3-me 
amino-tpiperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 127.5-1 30°C 
15 Massenspektaim (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + 

(140) 1-[(lsochinolin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
20 Rf Wert: 0.40 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges AmmoniaK = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 

(141) 1 -[(1 -Methyl-1 H-indazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
25 amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.31 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektaim (ESI* ): m/z = 477 fM+H]* 

30 

(142) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-[2-amino-3-oxo-3-(pyrrolidin-1-yl)- 
propyl]-N-methyl-amino}-xanthin 
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Schmelzpunkt: 138°C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 418 [M+H] + 

(143) 1,3-Dimemyl-7-(3-methyl-24>uten-1-yl)^^ 
propyl)-N-methyl-amino]-xanthin 

Rf-Wert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 378 [M+H] + 

(144) 1 -(2^3-[(Methoxycartoonyl)methylamino]-phenyl}-2-oxo-ethyl>3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl}-xanthin 

RrWert: 0.29 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
80:20:0.1) . 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 538 [M+H] + 

(145) 1 -Cyanomethyl-3-methyl-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Durchtuhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6M) in Methylenchlorid. 
RfWert: 0 ; 60 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:2) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z =419 [M+H] + 

(146) 1-[2 : (2-Hydroxyrpheny^ 

amino-piperidin-1-yl)-xanthin x Trifluoressigsaure ' 
Massenspektrum (ESI + ): m/z - 467 [M+HJ + 

(147) 1-[2-(2-Methansulfonyloxy-phenyl)-2-oxo-ethylj-3-methyl-7-(3^methyl-2-buten- 

1 - yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 545 [M+Hf 

(148) 1-(2^2-[(Methoxycarbonyl)methoxy>phenyl^2K)xo^thyl)-3-methyl-7-(3^methyl- 

2- buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 539 [M+Hf 
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(1 49) 1 -[2^2-Cyanomethoxy-phenyl>2-oxo^thyQ^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

Massenspeictrum (ESI*): m/z = 506 [M+H] + 

(150) 1-(2-{3-[(Dimethylaminorar^ 
methyl-2-buten4-yl}3-(3-a^ 

Rf-Wert: 6.45 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol^riethylamin = 80:20:0.1) . 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 552 [M+H] + 

(1 51 ) 1-(2-{3-[(Methyla^ , 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.55 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/Triethylamin = 80:20:0.1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 538 [M+H] + 

(1 52) 1 -(2^3-{(Aminocaroonyl)methoxy]-pte^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 524 [M+H] + 

(1 53) 1 -(2-{2-[Bis(memansulfonyl)-amino]-phenyl^2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl- 
2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 622 [M+H] + 

(154) 1-Methyl-3-[2-(4-methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol = 9:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 514 [M+H] + 

(1 55) 1 -Methyl-3-(2-phenyl-ethyl)-7-(2-cyano-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z » 484 [M+H] + 
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(1 56) 1 -{2K3-[(Aminocarbonyl)amino]-phenyl}-2K)xo^thyl)^3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl>-8-{3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 509 [M+H]* 

(1 57) 1 -(2-{3-[(Dimethylaminocai1x)nyl)amino]-phenyl}-2^xo^thyl>3-methyl-7-(3- 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 537 [M+H] + 

(1 58) 1 -Methyl-3-((E)-2-phenyl-vinyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin , 

RrWert: 0.49 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) : 

Massenspektrum (ESf): m/z = 435 [M+H] + 

(159) 1 -(4^0xo^H-c^romen-3-yl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>«-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin x Trifluoressigsaure 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 477 [M+H] + 

(.1.60) 1 r[(3-Methyl-pyridin-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin ( 

Qurchfuhp^ Methylenchlorid. 
RrWert: 0.54, (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9Q:10:1) : , 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + 

(161) H(5-Memyl-pyridin-2-yl)methylj-3-m^ 
piperidin-1 -yl>xanthin 

DurchfUhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.35 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + 
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(162) 1-[(4-Methyl-pyridin-2-yl)methyQ-^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhnjng mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.39 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
5 90:10:1) 

Massenspektaim (ESI + ): m/z = 438 [M+H] + 

(1 63) 1 -[(Chinolin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperid|n-1-yl)-xanthin .. , ^ ^ , ( .. 

10 DurchfQhrang mit ispprop^^ 

RrWert: 0.53 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) •• 

Massenspektaim (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 

15 (164) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(endo-6-amino-2-aza- 
bicyclo[2.2.2]oct-2-yl)-xanthin 

DurchfQhnjng mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 174-1 79°C 
Massenspektaim (ESI + ): m/z = 373 [M+Hf 

20 

(1 65) 1 -[(Chinolin-8-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
Schmelzpunkt: 175-1 77°C 
25 Massenspektaim (ESI + ): m/z = 474 [M+H] + 

(166) 1-[(5-Nitrc~isochinolin-1-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhnjng mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
30 R r Wert: 0.47 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektaim (ESI + ): m/z = 519 [M+H] + 
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(167) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^exo^amino-2-a2a-bicyclo[2.2.2]oct- , . : 
2-yl)-xanthin 

DurchfGhmng mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
5 RrWert 0.23 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
95:5:0.1) . 

Massenspektmm (ESI + ): nVz = 373 [M+Hf 

(1 68) 1-[(2-Oxo-1 ,2KJihydro-chinolin-4-yl)methyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)- 
10 8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.43 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 490 [M+H] + 

15 

(1 69) 1 -[(5-Amino-isochinolin-1 -yl)methyl]-3-methy|-7-(3-methy1-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

DurchfQhrung mit isopropanolischer Salzsaure (5-6 M) in Methylenchlorid. 
RrWert: 0.39 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
20 90:10:1 ). ...... 

r Massenspektrum (ESI + ): m/z = 489 [M+Hf 

(170) 1-[2-(3-Cyano-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl>xanthin 

25 RrWert: 0.65 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
.. 90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 476 [M+H] + 

(171) 1 -[2-(3-Aminosulfonyl-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)- 
30 8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.24 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 
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Massenspektrom (ESI*): m/z - 530 [M+H]* 

(1 72) 1 -[2-(3-Aminocarbonyl-phenyl)-2^xo^thyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-^ -yl)- 
8-(3raminopiperidin-1-yl)-xant)iin 

Rr-Wert: 0.10 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 494 [M+H]* 

(1 73) 1 -(2-Phenoxy-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 

yl)-xanthin . . ' . r - • .^ 4- ^ 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 453 [M+H]* 

' y. ■ ■ ■ * 

(1 74) 1 ,3-Dimethyl-2-thioxo-7-benzy l-8-(3-aminopiperidin-1 -yl)-xanthin x 
Trifluoressigsaure 

RrWert: 0.50 (Alurniniumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 20:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 385 [M+H] + 

Beispiel 3 

1 i 3-Pimethyl-7"(3-methyl-2-buten-1 -yt)T8-(3-methylamino-piperidin-1 -ylVxanthin 
1 54 mg 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
und 0,032 ml w^ssrige Formaldehyd-Ldsung (37 Gewichtsprozent) in 0,5 ml 
Methanol werden mit 24 mg Natriumborhydrid versetzt und bei Raumtemperatur 
gertlhrt. 

Es werden noch zweimal je 0.01 ml Formaldehyd-L6sung und 10 mg Natrium- 
borhydrid zugesetzt und wetter bei Raumtemperatur geriihrt. Das Reaktionsgemisch 
wird mit 1M Natronlauge versetzt und mehrmals mit Essigester extrahiert. Die orga- 
nischen Phasen werden vereint, getrocknet und eingeengt. Der ROckstand wird 
durch Chromatographie Ober eine Aluminiumoxid-Saule mit Essigester/Methanol 
gereinigt 

Ausbeute: 1 60 mg (25% d. Theorie) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 361 [M+H] + 

RrWert: 0.80 (Alurniniumoxid, Essigester/Methanol = 4:1) 
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Analog Beispiel 3 wird folgende Verbindung erhalten: 

(1 ) 1 >Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl >8-(3-dimethylamino-piperidin-1-yl>-xanthin 
5 Massenspektrum (ESI*): m/z = 375 [M+H] + 

RrWert: 0.65 (Aluminiumoxid, Methylenchlorid/Methanol = 100:1) 

Beispiel 4 

(S)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(2-cyanpyrrolidin-1 -ylcarbonyl- 
10 methyl)amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

hergestellt durch Umsetzung der Verbindung des Beispiels 1 (4) rriit (S)-1 -(Brom- 

acetyl)-2-cyan-pyrrolidin in Tetrahydrofuran in Gegenwart von Triethylamin bei 

Raumtemperatur 

Schmelzpunkt: 67-68°C 
15 Massenspektrum (ESI*): m/z = 505 [M*Na] + 

Beispiel 5 

1 -Methyl-7-benzyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

hergestelltdurch Behandeln von 1 -Methyl-3-(2-trimethylsilanyl-ethoxymethyJ)-7- 
20 benzyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin mit Trifluoressigsaure in Methylenchiorid 
bei Raumtemperatur 

'^^enspe)d^Lim <jj=&0: .m/z =. 355 (M*Hf - 
Beispiel 6 

25 1-Methyl-3^rboxymethyl-7-benzyl-8^3^mino-piperidin-1-yl)-xanthin • 

hergestellt durch Behandeln von 1 -Methyl-3-[(methoxycarbonyl)-methyll-7-benzyl-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin mit 1 N Natronlauge in Methanol 
Schmelzpunkt: 212-21 5°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 413 [M+Hf 

30 



Analog Beispiel 6 werden folgende Verbindungeri erhalten: 
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(1) 1 -Carboxymethy l-3-mettiyl-7-(3-methyi-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

RrWert: 0.54 (Reversed Phase DC-Fertigplatte (E. Merck), Acetonitril/Wasser/ 
Trifluoressigsaure = 50:50:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z = 391 [M+H] + 

(2) 1 -(3^arboxy-propyl)-3-methyl-7-(34Tiethvl-2-buten-1 -yl)-8-((S>3^amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 

RrWert 0.42 (Reversed Phase DC-Fera'gplatte (E. Merck), AcetonitriiyWasser/ 
Trifluoressigsaure = 50:50:1) 
Massenspektrum (ESI*): m/z.= 419 [M+H] + 

(3) 1 -[2-(4-C^il30xy-phenyl)-ethyl]-3HTiethyl-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

RrWert: 0.42 (Reversed Phase DC-Fertigplatte (E. Merck), Acetonitril/Wasser/ 
Trifluoressigsaure = 50:50:1) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 481 [M+H] + 

(4) 1 -(2rCarboxy-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3ramino-piperidin-.. 
1-yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 226-228°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 405 [M+Hf 

(5) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-carboxymethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

Schmelzpunkt: 228-235°C 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 481 [M+H] + <- 

Beispiel 7 

1 -[2-(3-Amino-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin . ^_ 
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hergestellt durch Reduktion von 1-[2-(3-Nitro-phenyl)-€thyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-i-yl)-xanthin mit Eisen in einem Gemisch aus 
Ethanol, Wasser und Eisessig (10:5:1). 

RrWert 0.45 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 452 [M+H] + 

Analog Beispiel 7 werden folgende Verbindungen erhalten: 

(1) 1 -[2-(2-Amino-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

RrWert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wassriges Ammoniak = 
9:1:0.1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z a 452 [M+H] + 

(2) 1,3-Dimethyl-7-(3-amino-benzyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
RrWert: 0.20 (Kieselgel, Methylenchlorid/Methanol/konz. wSssriges Ammoniak = 
90:10:1) 

Massenspektrum (ESI + ): m/z = 384 [M+H] + 

(3) J ,3rDimetbyl-7T(2ramin<^benzyJ)r8^ -yl)-xanthin 
Massenspektrum .(ES(^:.ji^= : ^^+Hr.. _ 

Beispiel 8 

1i3-Pimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(1-amino-piperidin-4-yl)-xanthin 
hergestellt durch Behandeln von 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-y1)-8-(1-nitroso- 
piperidin-4-yl)-xanthin mit Zink in einem Gemisch aus Essigsaure und Wasser 
(1:1.5) bei80°C 

Massenspektrum (ESI*): m/z = 347 [M+Hf 



Analog Beispiel 8 werden folgende Verbindungen erhalten: 
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(1) 13-Dimethyl-7-(3-me%^ • 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 347 [M+H] + 

Beispiel 9 

1 -(2^Hydroxyimino-2-ph^^^ 

aminc>piperidin-1-yl)-xanthin .- , . ^ 1 

hergestellt durch Umsetzung von 1-(2-Phenyl-2K>xo^thyl)^meth^ 
buten-1 -yl)-8-((R)-3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin mlt Hydroxylamin-hydrochlorid in 
Gegenwart yon Kaliui^carbqnat in JEtfianol bei 85 9 C. 

Rf-Wert: 0.54 (Reversed Phase, DC-,Fertigplatte (E. Merck) r Acetonitril/Wasser/ 
Trffluoressigsaure = 10:10:0.2) 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 466 [M+H] + 

Beispiel 10 

1-[2-(2-Methansulfonylamino-phenyl)-2^xo-ethyI]-3-methyl-7-(3-m 

8-(3-amino-plperidin-1 -yQ-xanthin . . 

hergestellt durch Behandeln von 1-(2-{2-[Bis(methansulfonyl)«amino]-phenyl}-2-oxo- 
ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-y^ mit 6 N 

Natronlauge in Tetrahydrofuran bei Raumtemperatur. 
Massenspektrum (ESI + ): m/z = 544 [M+H] + 

Analog den vprstehenden Beispielen und anderen literaturbekannten Verfahren 
konnen auch die folgenden Verbindungen erhalten werden: 

(1 ) 7-(3-Methyl-2-buten-1 -yl)-8^3-amino-piperidin-1 -yl>xanthin 

(2) 1 -Methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(3) 3-Methyl-7-(3-methyl-2-buten-^^ 

(4) 1-EthyW-methyI-7^3-methy^^ 
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(5) 1 -Propyl-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten»1 -yl)^-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xantbin 

(6) 1-(2-Propyl)-3-methyl-7-(3-m^ 

(7) 1 -Butyl-3-methyI-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yiy-xanttjin 

(8) H2-Butyl)h3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-am 

(9) 1 -(2-MethyIpropyl)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminopiperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(10) 1-(2-Propen-1-yl)-3-methy^^ 
xanthin 

(11) 1 -(2-Propin-1 -yl>-3-methyl-7K3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(12) 1 -Cyclopropylmethyl-3-methyl-7-(3-methyl-2rbuten-1 -yl)-8-(3~amino-piperidin-1 - 
y!)-xanthin 

«* » • • • ' • . \; , • v \ i r . \ . . * . . • - 

(13) 1-Ben2yl-3-meth^^ 
<% , * * 

(14) 1-(2-Phenylethyl)-3-mett^^ 
xanthin 

(1 5) 1 -(2-Hydroxyethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminp-pipenclin-1 - 
yl)-xanthin 

(16) 1 -(2-Methoxyethyl)^-methyl-7-(3-raethyl-2-buten-1 -yl)-8-<3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 
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(17) 1-(2-Ethoxyethyl)^-meth^ 
xanthin 

(18) 1-{2-(Dimethy1amino)emy1>3-methyR-(3^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 9) 1 -[2-(Diethylamino)ethyq-3-meth^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(20) 1-f2-(Pyirolidin-1-y1)ethyl>3-me%^ > 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(21 ) 1 -[2-(Piperidin-1 -yl)ethyl]-3-methylr7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

. (22) 1 -[2-(Morpholin-4-yl)ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(23) 1-[2-(Piperazin-1-yl)ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(24) 1 -[2-(4-Methyl-piperazin-1 -yl)ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(25) 1-(3-Hydroxypropyi)-3-methyl-7-(3^^ 
yl)-xanthin 

(26) 1 -(3-Methoxypropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(27) 1 -(3-Ethoxypropyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 
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(28) 1 -[3-(Dimethylamino)propyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

5 (29) 1-[3-(Diethylamino)propyQ-3-methyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthln 

(30) 1 -[3-(Pyrrolidin-1 -yl)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

10 

(31 ) 1 -[3-(Piperidin-1 -yl)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(32) 1 -[3-(Mprpholin-4-yl)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
15 piperidin-1 -yl)-xanthin 

(33) 1 -[3-(Piperazin-1 -yl)propyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

20 (34) 1-[3-(4-Methy^ 
amino-pipendin-1^ 

i(35> 1 -(C^iljo^ -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 
yl)-xanthin 

25 

(36) 1 -(Methoxycajtonylmethyl)-3-m^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(37) 1 -(Ethoxycarbonylmethyi)^-methyl-7K3-methyl-2-buten-1 -yI)-8-(3-amino- 
30 piperidin-1 -yl}-xanthin 
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(38) 1 ^2^art)oxyethyl)-3«methyl-7-(3-methyl--2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(39) H2-(Methoxycarbonyl)e%^ 
piperidin : 1-yl)-xanttiin 

(40) 1-[2-(EthoxycartK)nyl)ethyn-^^ 

piperidin-1--yl>-xanthin , . tv 

(41) l-(Aminpca^ 

piperidin-1-yl)-xanthin % 

(42) 1 -(MethylaminocarbonylmetW -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(43) i -(Dimethylaminocaibonylme^ -yl>8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(44) 1 -(Pyrroiidin-1 -yl-carbonylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(45) 1 -(Piperidin-1 -yl^rbonylmethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(46) 1 -(Moipholin^-yl^rbonylme%l^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(47) 1-(Ctyanmethyl)-3-methyl-7-(3-me%l-2-bute^ 
xanthin 

(48) 1 -(2-Cyanethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 



) o 

WO 02/068420 PCT/EP02/01820 

-242- 

(49) 1 -Methyl-3-ethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(50) 1 -Methy l-3-propyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(51) 1 -Methyl-3-(2-propyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)r 
xanthin 

(52) 1 -Methyl-3-butyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -y!)-xarithin 

(53) 1 -Methyl-3-(2-butyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl>xanthin 

(54) 1 -Methyl-3-(2-methylpropyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl>xanthin 

■■ (55) 1-Methyl-3-(2-propen-1-yl)-7-(3-meth^ 
xanthin 

(56) 1 -Methyl-3-(2-propin-1-yl)-7^3-methyl-2-buten-1-yl)^^3-amin(>piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(57) 1 -Methyl-3-cyclopropylmethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin - 

(58) 1 -Methyl-3-ben?yl-7-(3«methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(59) 1 -Methy l-3-(2-phenylethyl>-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(60) 1 -Methyl-3-(2-hydroxyethyl>7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-pipericlin-1 -yl)- 
xanthin 
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(61 ) 1-Methyl-3-(2-methoxyethyl}-7-(3-mett^ 

yf)-xanth«n :« 

(62) 1 -Methyl-3-(2-ethoxyethyl)-7-(3-nriethyl-2-buten-1 -yl):8-(3-amino-piperidinTl -yl)- 
xanthin 

(63) 1 -Methyl-3-[2^dimethylamino)ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(64) 1 -Methyl^-[2-(diethylamino)ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amiho- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

. (65) 1-Methyl-3-[2-(pyirolidin-1-yl)et^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(66) 1-Methyl-3-[2-(piperidin-1 -yl)ethyl]^7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(67) 1 -Methyl-3-[2-(morpholin-4-yl)ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(68) 1 -Methyl-3-[2-(piperazin-1 -yl)ethyQ-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(69) 1 -Methyl-3-[2-(4-methyl-pipenazin-1 -yl)ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-<3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(70) 1 -Methyl-3-(3-hydroxypropyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl>*anthin 

(71) 1 -Methyl-3-(3-methoxypropyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 



\ 

) 



WO 02/068420 PCT/EP02/01820 

-244- 

(72) 1 -Methyl-3-(3-ethoxypix)pyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(73) 1 -Methyl-3-[3-(dimethylamino)propyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -y!)-3-(3-amino- 
piperidin- 1 -yl)-xanthin 

(74) 1-Me%W-[3-(diethylamino)propylH-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(75) 1 -Methyl-3-[3-(pyrrolidin-1 -yl)propyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(76) 1 -Methyl-3-[3-(piperidin-1 -yl)propyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(77) 1 -Methyl-3-[3-(morpholin-4-yl)propyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(78) . 1 rM.e t hyi;3 ; I3-(p s iperazin-1 -yl)propyQ-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidinrl-yl^xanthin . 

amino-piperidjn-1 -yl)-xanthin 

(80) 1 -Methyl-3-(carboxymethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl) 
xanthin 

(81) 1 -Me%l-3^(methoxycart)onylmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthjn 
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(82) 1-MethyW-(ethoxyrarbonylme^ 
piperidin-1 -yl>-xanthin 

(83) 1 -Methyl^2H^rboxye%l)-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(84) 1 -Methyl-3-[2-(methoxy(»rt)onyl)ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin . x\; ■■ 

(85) 1 TMethyJ-3-[2-(ethoxycarbonyl)^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(86) 1 -Methyl-3-(aminocarbonylmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amintii 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(87) 1 -Methyl-3-(methylaminocarbonylmethyl)-7-(3-rriethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 ryl)-xanthin 

(88) 1 -Methyl-3-(dimethylaminocaitonylmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin . 

(89) 1-Methyl-3-(pyrrolidin-1-yl-ra^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(90) 1-Methyl-3-(piperidin-1-yl-carbonylmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-am 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(91 ) 1-Methyl-3-(morpholin-4-yl-carbonylmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-^(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthln 

(92) 1 -Methyl-3-(cyanmethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 
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(93) 1-Methyl-3-(2-cyanethyl)-7-(3-m^ 
xanthin 

5 (94) 1,3,7-Trimethyl-8-(3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin 

(95) 1 ,3-Dimethyl-7-«thyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(96) 1,3-Dimethyl-7-propyW-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

10 

(97) 1,3-Dimethyl-7-(2-propyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(98) 1 ,3-Dimethyl-7-butyl-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

15 (99) 1,3-Dimethyl : 7-(2-butyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(1 00) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-methylpropyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(101) 1>Dimethyl-7-pentyl-8^(3-amino-piperidin^1-yl)-xanthin 

20 

(1 02) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-methylbuty!)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(103) 1 ,3-Dimethyl-7-(3.-met^ 

25 (104) I.S-Dimethyl^^^imethylpropyl^KS-aminp-piperidin-l-ylJ-xanthin \ 

(1 05) 1 ,3-Dimethyl-7-cyclopropylmethyl-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 06) 1 ,3-Dimethyl-7-[(1 -methylcyclopropyl)methyl]-8-(3-amino-piperidin-1 -yiy 
30 xanthin 
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(1 07) 1 ,3-Dimethyl-7-[(2-methylcyclopropyl)methyQ-8-(3-am -yl)- 
xanthin 

(108) 1 ,3-Dimethyl-7^ydobu^ 

(109) 1,3-Dimethyl-7^ydopentylmeth^^ 

(1 1 0) 1 f 3-Dimethyl-7^ydohexylme^^ ~yl)-xanthin 

(111) 1 ,3-Dimeth^^^^ -yl^xanthin , 

(1 1 2) 1 3-Dimethyl-7-(2-propen-1-yl)^^^ 

(1 1 3) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-methyl-2-propen-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 14) 1 ,3-Dimethyl-7^3-phenyl-2-pro^ 

(1 1 5) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin : ' 

(1 16) 1 ,3-Dimethyl-7^4,4,4-trifluor-2-b^^ 

(1 1 7) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-buten-1 -y1)-8-(3-aminp-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 1 8) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-chlor-2-buten-1 -yl)-8r-(3-amino-pipericlin-1 -yl)-xanthin 

(119) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-brom-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 20) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-ch!or-2-buten-1 -yl)-8-{3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(121 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-brom-2-buten-1-yl)^-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(1 22) 1 ,3-Dimethyl-7K2-methyl-2-buten-l-yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



) 
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(123) 1,3-Dime%l-7^2,3<limethyl-2-but^ 

(1 24) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-trifluomiethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(125) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyW-buten-1-yl)^-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(126) 1 ,3-Dimethyl-7-[(2-methyl-1 -cyclopenten-1 -yl)methyl]-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(127) 1,3-Dimethyl-7^1^yclohexen-1-yl-methyl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(128) 1 ,3-Dimethyl-7-[2-(1 -cyclopenten-1 -yl)ethyQ-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 29) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-propin-1 -y!)-8-(3-amino-ptperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 30) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-butin-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(131) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-fluorbenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 32) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-chlorbenzyl^8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 33) 1 ,3-bimethyl-7-(3-chlorberizyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 34) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-chlorbenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl )-xanthin 

(1 35) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-brombenzyl)-8-(3-amino-pipericlin-1 -yl)-xanthin 

(136) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-bromben^)-8-(3-aminorpiperidin-1-yl>xanthin 

(1 37) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-brombenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(138) i;3-Dimethyl-7-(2HTiethy!^^ 

(1 39) 1 ,3-Dimethyl-7-(3HTieth^ -yl)-xanthin 

(140) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-methylben2yl)-8-(3-amino-piperidin- 

(141) 1 ,3-bimethyl-7-(2Hmetho^ 

(142) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-metto 

(143) 1 ,3-Dimethyl-7-(4~me^^ -yl)-xanthin 

(1 44) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-phenylethyl)-8-(3-amino-piperidin-{l -yl)-xanthin 

(145) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-phenylpro 

(146) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-furanylmethyl)^-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(147) 1 r 3-Dimethyl-7-(3-furanylmethyl)^-(3-amino-piperidinr-1 -yl)-xanthin 

(1 48) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-thienylmethyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(1 49) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-methylamino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(1 50) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-ethylamino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(151) 1 r 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yI)-8-(3-dimethylamino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

(152) 1,3-Dimethyl-7^3-meth^^ 
xanthin 
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(153) 1,3-Dimethyl-7K3-m^^ 
1-y^xanthin . 

5 (154) 1 t 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl )-8-{3-[N-methyl-N-(2.hydroxyethyl)- 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

(155) 1,3-Dimethyl-7-(3-met^ . 
piperidin-1-yi}-xanthin 

(1 56) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methy^^ 
amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(1 57) 1 ,3-Dimethyi-7-(3-methyI-2-b^ . 
1^-ylJ-xanthin 

(1 58) 1 >Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-^ 
piperidin-1-yl}-xanthin 

20 (1 59) 1 f 3-pim^thyJ : 7r(3 T meth -yl)-843-[(ethoxycarbonylmethyl)amino]- 
t{ . pipejjkJinrl?^^ > . v 

(i 60) 1 ,3-Dimethy|-7-p-meft -yl)-8-{3-[N-methyl-N-(methoxycarbonyl- 
methyl)-am^^ 

25 

(161) 1,3-Dtme%l-7-(3-methyl^^ 
methyl)-amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(1 62) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-^3-[(2-carboxyethyl)amino]-piperidin- 
30 1-yl}-xanthin 



) 
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(163) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl )-8-(3-{[2-(methoxycarbonyl)ethyl]- 
amino}-piperidin-1-yl)-xanthin 

(164) 1,3-DimethyL7^3-methy^ 
5 piperidin-1-yl)rxanthin 

(165) 1>Dimeth^^ 

ethyl]-amino}-pip^^ _ _ v - . r - , 

10 (166) 1,3-Dii^ 

ethyl]-amino}-pipericlin-1 -yl)-xanthin 

(167) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(aminocarbonylmethyl)amino]- 
. piperidin-1-yl}-xanthin 

15 

(1 68) 1 > 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(methyIaminocarbonylmethyl)- 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

■• * 

(1 69) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^^3-[(dime%laminocaitonylmethyl)- 
20 aminb]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(1 70) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^3-[(ethyiaminoc»itonylmethyl)- 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

25 (171) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^3-[(diethylaminocarbonylniethyl)- 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

(1 72) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(pynrolidin-1 -ylcarbonylmethyl)- 
amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

30 

(1 73) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(2-cyanpyrrolidin-1 -ylcarbonyl- 
methyl)amino]-piperidin-1-yQ-xanthin 



i 
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(1 74) 1 .a-Dimethyl-Z^S-methyl^-buten-l -yl)-8-{3-[(4-cyanthiazolidin-3-ylcarbonyl- 
methyl)amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin . 

(1 75) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl^3-[(2-aminocarbonylpyrrolidin-1 -yl- 
carbonylmethyl)aminoJ-piperidin-1-yl}-xanthin 

.. * 

(1 76) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buteri-1 -yl)-8-{3-[(2-carboxypyrrolidin-1 -ylcarboriyl- 
methyl)amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

>■ • . „• . • ■ 

(1 77) 1 ,3-Dimethyl;7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-[(2-methoxycarbonylpyrrolidin-1 - 
ylrarbonylmethyl)amino]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(178) 1,3TDimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^ 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

(1 79) 1 , 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8^3-[(morpholin-4-ylcarbonylmethyl>- 
amino]-piperidin-1 -yl}-xanthin 

(1 80) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(2-methyl-3-amino-piperidin-1 -yl)- 

xanthin, r , ... .,. . >; , ..... , , s : .... . . •: 

(1 8 1) i,l,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-methyl-3-aminopiperidin-1-yl)- 
xanthin 

(1 82) 1 ,3-Dimethyl-7-{3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(4-methyI-3-amino-piperidin-1 -yl>- 
xanthin 

(1 1 83) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(5-methy!-3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 
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(1 84) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(6-methyl-3ramino-piperidin-1 ryl)- 
xanthin ; . K - r . ; 

(185) 1,3-Dimethyl-7-(^^ 
yl)-xanthin 

(1 86) 1 i3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(6-amino-2-aza-bicydo[2.2.2]oct-2- 
yl)-xanthin ; ?.w m -t**-> - ;^up&w&l;>< ■• 

(187) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-meth^ 

(1 88) 1 1 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-butenr 1 -yl)-8-(3-mi5thylamino-cyclohexyl)-xanthin 

(1 89) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi)-8-(3-ethylarfiino-cyclohexyl)-xanthin 

i 

(1 90) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-dimethylamino-cyclohexyl)-xanthin 

(191) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^-(3<Iiethylamino^yclohexyl)-xanthin 

(1 92) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-butenr1 -yi)-8-(4-amino-cyclohexyl>-xanthin 

(1 93) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(3-amino-cyclohexyl)amino]'-xanthin 

(1 94) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(2-amino-cyclopentyl)amino]-xanthin 

(1 95) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(3-amino-cyclopentyl)amino]-xanthin 

(1 96) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(2-amino-cyclobutyl)aminoJ-xanthin 

(1 97) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(3-amino-cyclobutyl)amino]-xanthin 

(1 98) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(2-amino-cyclopropyl)amino]-xanthin 



) 
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(1 99) 1 -[2-(4-Hydroxy-pheny))-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(200) 1 -[2-(3rFluor^hydroxyi3henyl)^thyO-^methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(201) 1-[2-(4-Methoxy-phenyl>-ethyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-am 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(202) 1 -[2-(4-Ethoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1.-yl)-xanthin =. ; 

(203) 1 -(2^4H!(Carboxymethyl)oxy]-pte^ - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(204) 1-(2-{4-[(Methoxycaitonyl)methyloxy^ 
buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(205) 1 r [2-(3-Hydrpxy-phenyl)^thyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
pipendin-1 r yl>Txanthin 

(206) 1 -[2-(2-Fluor : 5rhydroxy-phenyl)-ethyO-3-methyl-7-(3-methyl-2rbuten^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(207) 1 -[2-(3-Methoxy-phenyl)-ethyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperid in- 1 -yl)-xanthin 



(208) 1-{2-[3-(Caifcoxyme%loxy>phenyQ-ethy^ 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(209) 1-(2^3-[(Ethoxy<»rtx3nyl)me%loxy]-phe^^ 
buten-1 -yt)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(21 0) 1 -[2-(2-Hydroxy-phenyl)-ethyG-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3^amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin . 

(21 1 ) 1-[2K2^ethoxy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-biJten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin.1-yl>*anthin , . .. - . . , > v ..,.. H v .--^ ;•>•;;»•><> 

(21 2) 1 ^2-[2H(Carboxyme^ -yl)- 
8-(3^mino-piperidin-lTyl)-xanthin ■- 

(21 3) 1 ^242-[(Methoxycarbonyl)methyloxy]-phenyl}-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(214) 1-[2-(4-Methyl-phenyl)^th^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(21 5) 1 ^2-(4-Hydroxymethyl-phenyl)-ethyll-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-<3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(21 6) 1 ^2-(4<Jart)6xy-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(217) H2-[4^Methoxycarbonyl)-phenyQ-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(21 8) 1 ^2-[4^Carboxymethyl)-phenyl]^%IH-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -y\)-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(21 9) 1 -(2-{4-[(Methoxycarbonyl)methyQ-phenyl}^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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/ 

(220) 1 -{2-[4-(2-Carboxy-ethyl)-phe^ -yl)-8- 
(3-aminchpiperidin-1 «yl)-xanthin 

(221 ) 1-(2-{4-[2-(Methoxyrarbonyl^^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(222) 1 -[2-(3-Methyl-phenyl)-ethyG^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(223) 1 42-(3-Cart>oxy-pheny^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -ylj-xanthin 

(224) 1-{2-[3-(Ethoxycarbony^^ . 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(225) H2-[3-(Cart>oxymethy^ ' 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(^6) 1-(2^3-[(Methoxycarbonyl)met^ 
buten-1 -yJ)r8-(3-am 

(227) 1 -{2 r [3-(2-Carboxy-etW^ 
(3»-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(229) 1-(2^3-[2 : (iyiethoxycaitonyl> 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(229) 1 -[2-(2-Methyl-phenyl)-€^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidiri-1 -yl)-xanthin 
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(230) 1 -[2-(2-Carboxy-phenyl)-ethyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin : , 

(231 ) 1 ^2-[2^Methpxycarbonyl)-phenyn^thyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(232) 1-[2-(4-Fluor-phenyl)^thyn^methyl-7^ 

piperidin-1-yl)-xanthin r: ... 

(233) 142.(4-Ch!or-phenyl)^thyO 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(234) 1 42-(4-Brom-phenyl)-eth^^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(235) 1 -[2-(4-Cyano-phenyl)-ethyO-3-m^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(236) 1 -[2-(4-Trifluormethoxy-ph -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl>xanthin 

(237) 1-[2-(4-Methylsulfanyl-phen^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(238) 1-[2-(4-Methylsulfin^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(239) 1 -[2-(4-Methylsulfon^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



(240) 1 -[2-(4-Trifluoi™ethyl-pte^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(241 ) 1 -[2-(4-Amino-phenyl)^thyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yI)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(242) 1 -(2^4-[(MethylcarbonyI)amino]^ - 
yl)^-(3-amincHpiperidin-1-yl)-xanthin 

(243) 1 -(2^4-[(Methylsulfony^^ - 
yl)^-<3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(244) 1 -[2-(3-Nitro-pte^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin : 

(245) 1 42-[4-(Aminocarbonyl)-phenyl]^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin . 

(246) 1 ^2-[4-(Methylaminorartx)nyl)-phenyl]-e^ - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(247) . 1 r{2-[4-(Dlmeth^ 
1 r yl)^r(3TaminorpipeiidinslT^ 

,(248) 1^2-[4-(^minosulfo^ 
amino-piperidin r 1 -yl)-xanthin , . 

(249) H2-[4-(Methylaminosulfonyl)-phenyO-ethyl^3-methyl-7-(3-niethyl-2-buten-1- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(250) 1 ^2-[4^Dimethylaminosulfonyl)-phenyl]^thyl}-3-methyf-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin s 
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(251 ) 1 -(3-Carboxy-propyI)-3-methyl-7-(3-methyl-2-biiten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1ryl>-xanthin 

(252) 1 ^3^Metho^<arbonyl)-propyq^-methyI-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-.1-yl)-xanthin 

(253) 1 -[3KEthpxycarbonyl)rpropyO-3^e^ 

pip^ridin-lryiy-xanthin , . :„„. , h ^ . ., 

(254) H2-(3,4-Dimetoyl-ph^ 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(255) 1 -[2K2-Fluor-5^hlor-phenyl)-ethyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(256) 1 -[2-(3,5-Dimethoxy-phenyl)-ethyO-3-methyl-7-(3-rnethyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(257) 1 -[2-(NaphthaIin-2-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-m6thyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(258) 1 -[2-(Pyridin-3-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(259) 1 -[4-Phenyl-butyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(260) 1 -Methylr3-(3-phenyl-propyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1- 
yl)-xanthin 

(261 ) 1 -Methyl-3-(3-carboxy-propyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin- 
1-yl)-xanthin 
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1 (262) 1-Methy1-3-[3-(methoxy<*itonyl^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(263) 1-Methy1-3-[3-(ethoxycaiftonyl)-propy^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(264) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-1 -methyl-prop-1 -yl)-xanthin 

(265) 1 ,3-Pimethyl-7-(3-methyl-2-buten^1 -yl)-8-(3-amino-1 ,1 -dimethyl-prop-l-yl}- 
xanthin 

(266) 1,3-Dimethyl-7-(3-methy>2-buten-1^yl)-8^ 

(267) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[1 -(2-amino-ethyl)-cyclopropyl]- 
xanthin ►:«■..' 

(268) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8^[1 -(aminomethyl)-cyclopentylmethyl]- 
xanthin 

(269) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[2-(aminomethyl)-cyclopropyl]^xanthin 

(270) 1 ,3-pimethyl-7^(3-methyJr2-buten-1 -yl)-8-[2-(aminpmethyl)-cyclopentyi]-xanthin 

(271 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methy|-2-buten-1 -yl>-8-(2-amino-cyclopropylmethyl)-xanthin 

(272) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methy1-2-buten-1 -yl)-8-[(piperidin-3-yl)methyl]-xanthin 

(273) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^-[2-(pyiTOlidin-2 r yl)-ethyl]-xanthin 

(274) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-amino-ethyl>N-ethy1-amino]- 
xanthin 
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(275) 1 >Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl]h8-[N-(2-am 
aminoj-xahthin 

(276) 1>Dimethyl-7-(3-methyl-2-bute^^ 
amino]-xanthin 

(277) 1,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-^^ / ; ... 
cyclopropylmethyl-amino]-xanthin 

(278) 1 .S-Dimethyl^^S-methyl^-buten-l -yl)-8-[N-(2--amino-ethyl)-N-phenyl-amino] 
xanthin 

(279) 1 ,3-Dimethyl-7"(3-methyl-2-buten-1 -yl)-«-[N-(2"amino-ethyl)-N-benzyl-amino]- 
xanthin . - 

(280) 1 , 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^-[N-(2-amino-1 -methyI-ethyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin 

(281) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-me^ 
aminoj-xanthin 

(282) 1,3-Dimethyl-7-(3-meth^ 
methyl-amino]-xanthin 

(283) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl )-8-[N-(2-amino-2-methyl-propyl)-N- 
methyl-amino]-xanthin 

(284) 1,3-Dimethyl-7^3-methyl-2-bu^^ 
methyl-amino]-xanthin 



') 
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(285) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-amino-cyclopropyl)-N-methyl- 
amino]-xanthin 

(286) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-amino-cyclobutyl)-N-methyl- 
amino]-xanthin 

(287) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-[N-(2-amino^ydopentyl)-N-^ethyl- 
amino]-xanthin 

(288) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(2-amino-cyclohexyl)-N-methyl- 
atnino]-xanthin 

(289) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{N-[(pyiToliclin-2-yl)methyl]-N-methyl- 
aminoj-xanthin 

(290) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(pyrrolidin-3-yl)-N-methyl-amino]- 
xanthin 

(291 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[N-(piperidin-3-yl)-N-methyl-amino]- 
xaghin . 

f -nrV- .yh- -'2- • .,- •• ' ' - 

(292) 1 -(2-Phenyloxy-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 

pipe^|i>1-yJ)rxan^iin ( , ; 

(293) , 1 K2-Phenylsulfanyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(294) . 1-(2-Phenylsulfinyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidiri-1 i-yl)-xanthin 

(295) 1-(2-Phenylsulfonyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yi)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl>-xanthin 
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(296) 1 -Methyl-3-(2K>xo-2^ -yI)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(297) 1-Methyl-3-(2^x(>propyl)^ 

xanthin ■;; 

(298) , 1 -Methyl-3-phenyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(299) 1 -Methyl-3-cyclopropyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-am!no-piperidin-1 -y\y 
xanthin . -v* 

(300) 1-[2-(3-Fluor-phenyl)-2<>xo^ 

amino-piperidin-1-yl)-xanthin * 

. (301) 1-[2-(3-Chlor-phenyl)-2K)XCHe^ 
arnino-piperidin-1 »yl)-xanthin 

(302) 1 -[2-(3-Brom-phenyl)-2<>xo^t^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(303) 1 -[2^3-Methyli>henyl)-2^xo^t^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(304) 1-[2-(3-Trifluormethy!-pte^ 
8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(305) H2-(2-Methyli>henylV2^xo-et^^^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(306) 1 -[2-(3-Methoxy-phenyl)-2K^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yi)-xanthin 
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(307) V[2-(3-Difluonriethoxy-phenyl>2<)xo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

5 (308) 1-[2-(3-Trffluormethoxy-phenyl)-2-ox^ 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(309) 1-[2-(3-Emoxy-phenyl)-2-oxcH3%n-3-m^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
10 ' v 

, (31 0) 1-[2-(3-lsopropyloxy-phenyl)-2^xo^thyn-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(31 1 ) 1 -[2-(3^yclopropyloxy r phenyl)r2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-iTiethyl-2-buten-1 - 
is yI)-8-(3-amino-piperidin-1-yl>xanthin 

(312) 1 -[2-(3^yclopentyloxy-phen^^ - 
yl)-8^3-amino-piperidin-1 -yl>ocanthin 

20 (313) 1-[2-(3-Cyclopropylm 
feuten-1-^^ 

(314) H2-P-(2,2,2^ 

buten-1 -yl)-8-(3-aminc>-piperidin-1 -yl)-xanthin 

25 

(31 5) H2^4-Hydroxy-phenyl)-2-oxo-ethyn-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanth]n 

(316) 1-[2-(3-Nitro-phenyl)-2-oxo-ethyQ-3-m^^ 
30. amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



■) 
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(31 7) 1 -[2-(3-AmincHphenyI)-2-ox^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(318) 1-{2-[3-(Methyicaiftonylamino)-pte^ 
butert-1 ryl)-8-(3-aminopiperidin-1 -yl)-xanthin 

(319) 1-{2-[3-(Aminocarbonylamino)-pte^ 
buten-1 -yj)^8-(3-amincHpiperidin-1 -yl)-xanthin 

(320) 1 -{2-[3-(Meth^ 
methyl-2-buten-1-ylj-8-(3-amino-piperidi 

(32 1 ) 1 ^2-[3-(Dimethylaminocarbo^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(322) 1-{2-[3~(Methylsulfonylamino)-pte^ 
buten-1 -yl>-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(323) 1-{2-[3-(Aminosulfony|)-pheny^ - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)~xanthin 

(324) H2-[3-(Methylaminosulfon^^ 
buten-1 -yl)-8-(3-ai™no-piperidin-1 -yi)-xanthin 

(325) H2-I3-(Dimethylaminosulfo^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidjn-1 -yl}-xanthin 

(326) 1-[2-(3-Ethinyl-phenyO^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(327) 1-[2-(3-Cyano-phenyl)-2-oxo-e%l]-3-m^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(328) 1 ^2-I3-(Aminocaitonyl>-phenyq-2-oxo-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyI-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

5 (329) H213-(Methylaminocarbonyl>phen^^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(330) H2-[3-(DimethyIaminocarbonyl)-phenyO^ 
buten-1 -yl)-8-(3-ammo-piperidin-1 -yl)-xanthin 

io • ■ 

(331) 1-{2T[3-(Methylsulfanyl)-phenya-2K)xo-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-ylJ-xanthin 

(332) 1-{2-[3-(Methylsulfinyl)-phenyl]-2-oxo-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1- 
15 yl>8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(333) 1 -{2-[3-(Methylsulfonyl)-phenyl]-2-oxo-ethyl}-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

20 (334) . 1 -[2-(3,5-D|methyl-phenyl)-2^xo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8- 
f ~ ^ai^nprpip6ridj^.lTyl)^xanthia ; • 

i$3§h 1 <2-(3,5-Dimethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

25 

(336) , 1-[2-(3^Fluor-5-methyl-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-b 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yI)-xanthin 

(337) 1 -[2-(Pyridin-3-yl)-2-oxo-ethyr|-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
30 piperidin-1-yl)-xanthin 
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(338) 1-[2-(Furan-2-yl)-2^ 
piperidin-1 -ylj-xanthin 

(339) H2-(Thiophen-2-y!^^^^ 
amino-piperidin-1 ryl)-xanthiiT 

(340) 1-[2-(niiazol-2-yl)-2-ox<>eth^^ 

piperidin-1 r yl)-xanthin. r-r- . _..«>.;>v. r ?r^vi:<^WM*- • 

(341 ) 1 42 5 (Ihia^l-5-ylK^ -yl>-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin . * , ■ -:. »v 

(342) 1 -[2-(Thiazol-4-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7^(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(343) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-{3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin • 

(344) 1-(2-Phenyl-2<)xo-ethyf)-3-methyl-7-[(1<;ydopenten-1-yl)-methyO-8-(3^mino^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(345) 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-[(2-methyl-1-cyclopenten-1-yl)-methyl]-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(346) 1-(2-PhenyI-2-oxo-ethyi)-3-methyl-7-(2-butin-1 -yl)-methyl]-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(347) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
cyclohexyl)-xanthin 

(348) 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yi)-8-[N-(2-amino- 
ethyl)-N-methyl-amino]-xanthin 
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(349) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl>-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl>- 
xanthin 

(350) 1-(2-Phenyl-2-oxa-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8- 
(homopiperazin-1 -yl)-xantliin 

(351) 1-(2-Phenyj-2^xo^%l>^methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(4- 
aminpmethyl-piperidin-1-yl)-xanthin 

(352) 1-(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
aminomethyl-piperidin-1-yl)-xanthin 

(353) 1 -(2rPhenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(2-amiho 
cyclohexylamino)-xanthin 

(354) 1 -(2-Phenyl-2^xo^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amin6-3- 
methyl-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(355) 1 -(2-Phenyl-2 : hydroxyimino^thyl)-3-meth -yl)-8-(3- 
amino^pipendin-|-yl ........ 

(356) 1 -(2-Phenyl-2-methoxyimino^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(357) H2-Oxo-propyl)-3-methyl-7-(3-me^^^ 
yl)-xanthin 

(358) 1^2-Oxo-butyl)-3-methyL 
xanthin 
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(359) 1-(3-Methyl-2^xo-butyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 

i 

piperidin-1-yl)-xanthin / 

(360) 1 -(2-Ctydopropyl-2-ox<>ethyl^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(361) 1^2-tydohexy!-2-oxo-ethyl^ 
piperjdin-1-yl)-xanthin 

(362) 1-(3-Dimethylamino-^ 
amino-pipefidin-1 -yl)-xanthin 

(363) 1 -[3-(Piperidin-1 -yl)-2,3-dioxoiDropy^^ 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(364) 1 -(2-Phenyl-2-hydroxy-ethyl)-3-me^^^^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(365) 1 -(2-Phenyl-2-hydroxy-propyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino 
piperidin-1-yl}-xanthin 

(366) 1 -(2-Phenyl-2-methoxy-ethyl)-3-m^ -yl)-8-(3-amino 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(367) 1-[(lsochinolin-1-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten 
piperidin-1 -yl}-xanthin 

(368) 1-[(Chinazolin^y!)methy^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(369) 1-[(Pyridin-2-yl)methyl]-3-met^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 



) 
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(370) 1-[(&Methy1-isoxazol-3-yl)methyl]-^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(371 ) 1 -[(Oxazol-2-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(372) 1-[(Thiazol-2-yl)rrathy^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(373) 1 r[(1 H-lndazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(374) 1-1(1 -Methyl-1 W-indazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methy)-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin ... 

(375) 1-[(Benzo[cqisoxazol-3-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(376) ^-[(aenzo[^ 
amino-pipendiq-1-yl)rxanthin 

8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(378) 1-[(5-Fluor-benzo[(flisoxazol-3-yl)methyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buteh-1-yl)- 
8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(379) 1-[(5-Methyl-benzo[tq^ 
8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



) 
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(380) 1 r [(5-Methyl-benzo[cqisothiazo^ 

yl)-8^3-amin<H)iperidin-1-yl)-xanthin • / 

(381 ) H2-Phenyl-2^xo^thyl)^-methy!-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-imino- 
piperaziri-1-yl)-xanthin , 

(382) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(6-amino- 
[l^diazepan-l-yl^xanthin ; , _ . r> y ; v,. ^ 

(383) , 1 ^(2-Cyclohe^^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin - 

(384) 1-[2-(2-Difluormethox^^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(385) 1 H2-(2-Dffluormethoxyi)te^ - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin «i. 

(386) 1-[2-(2Trifluomiethoxy-phenyl>2^xo-ethyO^-methyl-7^3-methyl-2-buten-1- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-y|)-xanthin 

(387) 1-[2-(lndan^-yl)-2^xo^thyl^ 
piperldin-1 -yl)-xanthin 

(388) 1-[2-(Benzo[1,3]dioxol-4-yl)-2-oxo-ethyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8- 
(3samino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(389) 1-[2-(2,2-Difiuon>^nzo[1,3]dioxol-4-yl)-2^xo-ethyl]^-methyl-7^3-methyl-2- 
baten-1 -yl)-8-(3-aminopiperidin-1 -yl)-xanthin 

(390) 1 -[2-(Naphth-1 -yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(391 ) 1 -[2-(2-ls6propyl-phenyl)-2K)xo^^ 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

5 (392) 1-[2-(2-Cydopropyl-phenyO^ 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(393) 1 -[2^2-Cydopentyl-phenyl)-2<>xche1tiyl]-3-methyl-7^ -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

io 

(394) 1-[2r(2-Phenyl-phenyI)-2^^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(395) 1 -[2-(2-Cyclopentylmethoxy-phe^^ 
15 buten-1-yl)-8«(3-amino-piperidin-1-yl>-xanthin 

(396) 1-(3-PhenyL2-oxo-propyl)-3-methy^ 
piperidin-1-yl)-xanthin 

20 (397) 1 -(3-Phenyl-3-^ 
piperidin-1-yl>:xanthin 

(398) 1 -Methyl-3-cyclopentyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)- 
xanthin 

25 

(399) 1-Methyl-3-cyclohexyl-7^3-methyl-2-buten-1-yl>8-(3-amin 
xanthin 

(400) 1-Methyl-3-(2^yclopropyl^ 
30 piperidin-1-yl)-xanthin 
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(401) 1-Methyl^-(2^clohexyl-ethyl)-7K3-methyl-2-buten-1-yl)^(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(402) 1-MethyW-(4-fluor-phenyl>7^3-me^ 
yl)-xanthin 

(403) 1 -Methyl-3-(4-methyl-phenyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-pipeiidin- 
1-yi)-xanthin 

(404) 1-Methyl-3-(4^^uom^ 
piperidin-1 Tyl)-xanthin 

(405) 1-Methyl^(3-methoxy-phenyl)-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- ' 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(406) 1 -Methyl-3-(3-difluormethoxy-phenyl)-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(407) 1 -Methyl-3-[2-(3-fluor-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(408) 1 -Methyl-3-[2-(3-methyl-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(409) 1 -Methyl-3-[2-(4 r methoxy-phenyl)-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(41 0) 1-Methyl-3-[2-(44rifluormethoxy-phenyl)-ethyq-7-(3-methyl-2-buten-1 -yi>8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



(411) 1 -Methyl-3-[2-(4-trifluormethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthln 



) 
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(412) 1 -Methyl-3-[2-(4-methpxy-phen^ -yl)-8-(3- 
aminopiperidin-1-yl)-xanthin • 

(41 3) 1 -MethyW-[2-(4-hydro^ 
amino-piperidin-1ryl)-xanthin - 

(414) 1 -Methyl-3-[2-(3-chlor-phe^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

i, . . ' . 

(41 5) 1 -MethyI-3-[2-(pyridin^-yl)-2rOxo-ethyl]-7«(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(416) 1 -MethyW-[2-(thiophen^2~y^^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(41 7) 1-Methyl-3-[3-methyI-2^xo-butyl]-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(41 8) 1 -Methyl^r(2^ydopentyl-2^xo^thyl)-7^3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
pipeiidin-1^yl)-xanthin ; a. : - - 

(419) • 1~Methyl-3^ 

1-yl)-xanthin , , 

(420) 1 -(2-Phenyl-2^xo^thyl)-3-methyl-7-(4-fluor-phenyl)-8-(3-amino-piperidin-1 - 
yl)-xanthin 

(421 ) 1 ^2-Phenyl-2<)XC>^thyl)^-me%l-7-(3-trifIuomtethyl-phenyl)^(3-amino- 
piperidin-1-yl>-xanthin 
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(422) 1 -(2-Phenyl-2^xc>^thyl)-3-m^ 
1-yl)-xanthih 

(423) 1 -(2-Phenyl-2<>xo^thyl)^ 
piperidin-1 -yl>-xanthin • 

(424) 1-(2-Phenyl-2-oxo^thyl)^ 

piperidiiv1i-yl)rxanthin . , . ; ^ .v-:^>.y'i\ : 

(425) H2-Pheny! T 2K)XOH3%^ 
aza-bicyclo[3.2.1]oct-2ryl)-xanthin' 

{426) 1-[2^2-Methylamino-phenyl)-2^ 
8-(3-aminQ-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(427) 1 ^2-[2-(N<tyanomethyl-NHTie^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(428) 1 -[2-(2-Cyanomethy!amino-ph^ 
buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-^>-xanthin 

(429) 1-(2^2-[(Methoxycarbonyl)methylamino]-phenyI}-2-oxo-et 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(430) 1-[2-(2-Methylsulfonylamino-ph^^ 
buten-1 -yl)-8-(3-aminopiperidin-1 -yl)-xanthin 

(43 1 ) 1 -(2-{3-[(Methoxycarbonyl)methylam^^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-aminopiperidin-1 -yl)-xanthin 

(432) 1-[2-(3-Methylamino-phenyl)-2^xo^ 
8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(433) 1 ^2-[3-(N-Cyanomethyl-N-m^ 
methyl-2-buten-1.-yl)^-(3-am^ 

5 (434) l-(2^3^(Dimethylamino)sulfon 

methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin / 

(435) 1 -(243-[(Morpholin^yl)sufo^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

10 

(436) H2~(3-Aminosulfonylamin^ 

buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl>-xanthin _ 

'» 

(437) 1 -[2-(3-Ethylsulfonylamin^ 

15 1-yl)-8-(3-aminp-pip!eridin-1-yl)-xanthin 

(438) 1-[2-(3-lsopropylsulfonylamino-ph^ 
buten-1-yl)-8r(3-amin(>piperidin-1-yl)-xanthin 

20 (439) H2-GM 2 rOx9^ 
(#0) 

: methyl-243uten-^ 

25 

(441 ) 1 -{2-[3-{3-Methyl-2 f 5-dioxo-imidazolidin-1 -yl)-phenyl]-2-oxo-ethyl}-3-methyl-7- 
(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8^3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



(442). H243^3-Methy!-2^ 
30 (3-meth^-2-buten-1-yl)^(3-amino-piperi 
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(443) 1 -[(2-Oxo-l ,2-dihydro-chinolin-4-yl)methyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-pipericlin-1-yl)^xanthin 

(444) 1 .[(1 -Methyl-2-oxo-1 ,2-dihydtx>-chinolin-4-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1-yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanttiin 

(445) 1 -[(2-Oxo-1 ,2^ihydro-chinazolin^-yl)methyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin .... 

(446) 1 -[(1 -Methyl-2-oxo^l ,2-djhydro-chjp^^ 

buten-1-yl) l 8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin ■ 

(447) 1 -[(2-Cyano-naphthalin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(448) 1 -[(6-Cyano-naphthalin-1 -yl)methyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>*8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin ■ 

(449) 1 -[(5-Cyano-naphthalin-1 -yl)methyl]-3-niethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)^8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(450) 1-[(8-Methyl-isochinolin-1-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(451) 1-[(5-Cyano-isochinolin-1-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(452) 1 -[(5-Aminocarbonyl-isochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(453) 1 -[(5-Aminosulfonyl-isochinolin-1 -yl)methyQ-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(454) 1 -[(5-Methylsulfonyl-isochinoIin-1 -yI)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 - 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

5 (455) 1-[(54/lethylsulfonylam 

buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(456) 1-[(5-Methoxyrisochinolin-1-yl)methyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1^ 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(457) 1-[(6-Methoxy-isochinoli^ 
(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(458) 1 -[(7-MethylsulfonylaminoHSochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- . 
15 buten-1-yI)^-(3-amino-piperidin-1--yl)-xanthin 

(459) 1-[(7^yan(>isochinolin-1-yl)raethyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl^8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

20 (460) 1-[(7-Aminocarbonyl-^ 

(461) 1-[2-(2-Hydroxy-phen^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(462) 1-[2-(2<)yanomethoxy-phenyl)-2^^^ 
y!)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(463) . H2^2-[(Methoxycarbonyl)methoxy]-phenyl^2<)xo^thyl)-^methyi-7-(3- 
30 methyl-2 r buten-1-yl)r8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(464) 1-[2-(2-Allyloxy-pheh^ 

amino-piperidin-1 -yl)-xanthin , . . . 

(465) 1 -(2r(3-[(Aminqrarbonyl^ 
2-buten-1-yl)^(3-amino-pipe^ 

(466) 1-(2-{3-[(Methylaminocato^ 

me%l-2-buten-1-yl^-^ . , , . f , v; vr ; > 

(467) 1-(2H3-[(Dimeth^ 

me4hyl-24)UteM 4 

(468) 1-[2-(3-{[(Morpholin-4-yl)rarbonyO 
(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(469) 1 -[2-(3-Carboxymethoxy-phenyl)^ - 
yl)^«(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(470) 1-[2-(3-Memylsulfanylmethoxy-phenyl)-2-oxo-ethyl]-3-meth 
buten-1 -yl)-:8-(3-aminopiperidin-1 -yl)-xanthin 

(471 ) 1 -[2-(3-Methylsu!finyImethoxy-ph^^ 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(472) 1 -[2-(3-Methylsulfoylme^ 

buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(473) 1 -[2-(2-Oxo-2,3-dihydro-benzooxa^ 
2-buten-1 -yJ)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(474) 1-[2-(2-Oxo-2,3-dihydrcMH^ 
methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(475) 1 -[2-(1 -Methyl-2-oxo-2,3-dihydro-1 H-benzoimidazol-4-yl>-2-oxo-€thyl]-3- 
methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(476) 1 -[2-(1 ,3-Djm?thyl-2-oxo-2,3-dihydro-1 H-benzoimidazol-4-yl)-2-oxo-ethy0-3- 
methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(477) 1 -[2-(1 H-BenzoimidazoM-yl)-2-oxo-ethyl]-3-iTiethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)- 
8-(3-am|no-piperidin-1-yljhxanthin 

(478) 1 -[2-(2-Methyl-1 H-benzoimidazol-4-yl)-2-oxo-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthfn 

(479) 1-[2<BenzooxazoM-yl)-2-oxo-ethy^ 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin ■ 

(480) 1-[2^2-Methyl-benzooxazol-4-yl)-2-oxo-ethyO-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten- 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(481) 1 : [2-(3-Oxo-3,4Tdihydro-2H-benzo[1,4]qxaa 
me|hyl-2;but^ 

(4|2) 

(Sraminp-pip^ridin-l-yl^xanthin 

(483) H2-Phenyl-2wDxo^thyl)^-methy|-7-(3-methy|.2-buten-1-yl>8^3-amino-3- 
aminocarbonyl-piperidin-1-yl)-xanthin 

(484) 1-(2-Phenyl-2^xo-ethyl)-3-meth^ 
aminocarbonyl-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(485) 1-(2-Phenyl-2<>xo^thyl^3-meth^ 
methylaminocarbonyl-piperidin-1-yl)-xanthin 

(486) H2-Pheny1-2^xo-ethyl)^ethyl-7K3^ 
dimethylaminocarbonyl-piperidin-1-yl)-xanthln 

(487) H2-Phenyl-2<>xo^thyl)-3-meth^ 

[(pyrrolidin-1-yl)carbony0-piperidin-1-yl^xanthin ; , „ r . 

(488) 1 -(2-Pheny!-2-oxo^thyl^ -yl)-8-{3-amino-3-[(2- 
cyano-pyrrplidin-l -yl)carbony(l-piperidin-1 -yl}-xanthin 

(489) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -ylWS-amino^- 
[(thiazolidin-3-yl)carbonyll-pipeiidin-1-yl}-xanthin 

(490) 1-(2-Phenyl-2-oxcM3thyl)-3-methy^ 
cyano-thiazolidin-3-yl)carbonyl]-piperidin-1-yl}-xanthin 

(491 ) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(5-amino-6- 
oxo-piperidin-3-yl)-xanthin 

(492) 1 -(2-Phenyl-2-oxorethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(5-amind-1 - 
methyl-6-oxo-piperidin-3-yl)-xanthin 

(493) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-4- 
hydroxy-piperidin-1-yl)-xanthin 

(494) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl>-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-4- 
methoxy-piperidin-1 -yl)-xanthin 



(495) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl>3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl>8-(3-amino-5- 
hydroxy-piperidin-1 -yl)-xanthin 



) ) 
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(496) 1 -(2-Phenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(5-amino-2- 
oxo-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(497) 1-(2-Phenyl-2-oxo^thyl>-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl>^-(3-amino-2- 
oxo-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(498) 1 -(1 -Methoxycarbonyl-1 -phenyl-methyl>-3-methyl-7-(3^methyl-2-biiten-1 -yl)-8- 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 

(499) 1 -(1 -Carboxy-1 -phenyl-methyl)-3-methyl-7r(3-methyf-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(500) 1-(1-Am|nocarbonyl-1-pheny!-methyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

■ - * . 

(501) 1-(1-Methoxycaitonyl-2-phenyl^thyl)^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin - 

(502) , 1-(1<Jarboxy-2-phenyl^thyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3-amino- 
pjperidin-1 -?yl)-xanthin 

(503) ,, 1 5 (1 -Aminpcarbony!-2-phenyl^thyl>^-methyl-7-(3-methyl-2-bute 
ami'no-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(504) 1 -[(Benzofuran-2-y))methyl]-3-methyl-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-(3-amirio- 
piperidin-1.-yl)-xanthin 

(505) 1-[(2,3-Dihydro-benzofuran-2-yl)methyO-3-methyl-7-(3-me%l-2-buten-1-^ 
(3-amino-piperidin-1-yl)-xanthin 
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(506) 1 -[2-(2-Amino-3K;yano-phen^^ - 
yl)^-(3-aminp-piperidin-1-yl)-xanthin - .. 

(507) 1 -[2-(2-Amino^f!uor-phe^^ -yl>- 
8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(508) 1 -(2-Phenyl-2K>xo^thyl^ -yl)-8- 
(3Taminorpiperidin-1-yl)-xanthin; ..- « ..• > ^ ; ^ r> 

(509) 1 -(2-Phenyl-2H3xo^th^ -yl)-8- 
(3-amino-piperidini-1-yl)-xanthin *■ ; U 

(510) 1-(2-Phenyt-2<>xoM3thy^ 

1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin .-. 

(511) 1 -(2-Phenyl-2K)xo-ethyl)^-[(te^^ 
1-yl)-8-(3-amino-pipe^^^ - s 

(51 2) 1 -Methyl-3-[2-(4^imethyte^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(513) 1 ,3-Dimethyl-7-(3HiiethyM-buten^ 

(51 4) 1 -(1 ,4-Dioxo-1 ,4-dihydro-naphthalen-2-yl)-3-me1h^^ -y\y 
8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(515) 1-(4rOxo-4H-chromen-3-yl^^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(516) 1-(1-OxcHndan-2-y!)-3^ 
1-yl)-xanthin 



) 
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(517) H1-Methyl-2-phenyl^ 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(518) 1-[2-Oxo-2-(3^xo-3/Wihydro-2^^ 
5 methyl-2-buten-1-yl)^^ 

(51 9) 1 42-Oxo-2-(4-methyl-3-oxo-3,4-dihydro-2H-benzo[1 ,4]oxazin-8-yl)-ethy0-3- 
methyl-7-(3-methyf-2-buten-1 -yl>-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

10 (520) 1 -[(Cinnolin^-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(521 ) 1 -[(2-Oxo-2H-chromen^-yl)me^^ -yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin , 

15 

(522) 1 -[(1 -Oxo-1 ,2Hjihydro-isochinoiin-4-yl)m^ ^ 
yl)-8-(3-amino-piperidin-1-yI)-xanthin 

(523) 1 -[(2-MethyM -oxo-1 ,2-dihydro-isochinolin;4^ 

20 buten-1-yl)^8-(3-amino-pipendin-1-yl)-xa 

}. • . ■ ■ <* < 

(524) 1-[(4^0xo^,4^ihydrp-phthalaEin-1-y!)methyl]-3-methyl-7-(3-m 
yl)-8-(3-arTiinc^pipOT^ 

25 (525) 1 -[(3-Methyl-4-oxo-3,4-dihydro-phthalazin-1 -yl)methyt]-3-methyl-7-(3-methyl-2- 
buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 

(526) 1-[([1 ,5]Naphthyridin^-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
aminopiperidin-1 -yl)-xanthin 

30 

(527) 1-[([1J]Naphthyridin-8-yl)methy]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)-8-(3- 
amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 
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(528) 1-[(Chinolin-2-yl)meft^ 
piperidin-1 -yl)-xanthin 

(529) 1 -[Osochinolin^-yl)meth^ -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin 

(530) H2-Oxo-2-[3-(2K)XChtetrahydro-pyrimidin-1-yl)- 

methyl-2-buten-1-yl)^-(3-amino-pipend . , . ... A 

(531 ) H2-Ox<>2r[3^3-meth^ 

methyl-7-(3-methy|-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin 



[ 
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Beispiel 1 1 



Dragees mit 75 mg Wirksubstanz 



5 1 Drag6ekem enthait: 

Wirksubstanz 75,0 mg 

Calciumphosphat 93,0 mg 

Maisstarke 35,5 mg 

Polyvinylpyrrolidon 10,0 mg 

10 Hydroxypropylmethylcellulose 15,0 mg 

Magnesiumstearat 1,5 mg 

, 230,0 mg 

Herstellung: 

is Die Wirksubstanz wird mit Calciumphosphat, Maisstarke, Polyvinylpyrrolidon, 

Hydroxypropylmethylcellulose und der Halfte der angegebenen Menge Magnesium- 
stearat gemischt. Auf einer Tablettiermaschine werden Prelilinge mit einem Durch- 
messer von ca. 13 mm hergestellt, diese werden auf einer geeigneten Maschine 
durch ein Sieb mit 1,5 mm-Maschenweite gerieben und mit der restlichen Menge 
20 Magnesiumstearat yermischt. Dieses Granulat wird auf einer Tablettiermaschine zu 
Tabletten mit der gewunschten Form geprelit. 

Kerngevyicht: 230 mg . ■ 
Steipfjel: ..... 9 mm, gewolbt 

25 D|e so hergestellten Drag6ekerne werden mit einem Film Oberzogen, der im wesent- 
lichen aus Hydroxypropylmethylcellulose besteht. Die fertigen FilmdragSes werden 
mit Bienenwachs geglSnzt. 
Drag6egewicht: 245 mg. 



I 
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Beispiel 12 

Tabletten mit 100 mg Wirksubstanz 
^usammensetzung: 



Tablette enthalt: 




Wirksubstanz 


100,0 mg 


Milchzucker 


80,0 mg 


Maisstarke 


34,0 mg 


Polyvinylpyrrplidon 


4,0 mg 


Magnesiumstearat 


2,0 mg 




220,0 mg 



15 Herstellungverfahren: 

Wirkstoff, Milchzucker und St§rke werden gemischt und mit einer waRrigen L6sung 
des Polyvinylpyrrolidons gleichmafJig befeuchtet. Nach Siebung der feuchten Masse 
(2,0 mm-Maschenweite) und Trocknen im Hordentrockenschrank bei 50°C wird er- 
neut gesiebt (1,5 mm-Maschenweite) und das Schmiertnittel zugemischt Die preB- 

20 fertige Mischung wird zu Tabletten verarbeitet. 
Tablettengewicht: 220 mg 

Durchmessen 10 mm, biplan mit beidseitiger Facette 
und einseitiger Teilkerbe. 



) i 
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Beispiel 13 



Tabletten mit 150 mg Wirksubstanz 



5 Zusammensetzung: 
1 Tablette enthalt: 
Wirksubstanz 150,0 mg 

Milchzuckerpulv. 89,0 mg 

Maisstarke 40,0 mg 

10 Kolloide KjeselgelsSure 10,0 mg 
Polyvinylpyrrolidon 10,0 mg 
Magnesiumstearat 1,0 mg 

300,0 mg 1 

is Herstellung: 

Die mit Milchzucker, Maisstarke und Kieselsaure gemischte Wirksubstanz wird mit 
einer 20%igen walirigen Polyvinylpyrrolidonlosung befeuchtet und durch ein Sieb mit 
1,5 mm-Maschenweite geschlagen. 

Das bei 45 q C getnocknete Granulat wind nochmals durch dasselbe Sieb gerieben und 
20 mit der angegebenen Menge Magnesiumstearat gemischt. Aus der Mischung werden 
v Tabletten geprelit . ; 
Tab|ettenge\yieht: 300 mg - 
Stempel: 10mm,flach, 
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Beispiel 14 

Hartgelatine-Kapseln mit 150 mg Wirksubstanz 

5 1 Kapsel enthalt: 

* Wirkstoff . 150,0 mg 

MaisstSrke getr. ca. 180,0 mg 

Milchzucker pulv. caw87,0mg 

Magnesiumstearat 3,0 mg 

10 ^ > ca. 420,0 mg 

Herstellung: 

Der Wirkstoff wird mit den Hilfsstoffen vermengt, durch ein Sieb von 
0,75 mm-Maschenweite gegeben und in einem geeigneten Gerat homogen gemischt. 
15 Die Endmischung wird in Hartgelatine-Kapseln der Gr6fte 1 abgefullt. 
KapselfDIIung: ca. 320 mg 
•KapselhOlle: Hartgelatine-Kapsel GroBe 1. 



20 



Beispiel 15 

Suppositorien mit 150 mg Wirksubstanz 



1 ZSpfchen enthSIt: 
Wirkstoff 150,0 mg 

25 Polyethylenglykol 1500 550,0 mg 

Polyethylenglykol 6000 460,0 mg 

Polyoxyethylensorbitanmonostearat 840,0 mg 

2000,0 mg 

30 Herstellung: 

Nach dem Aufschmelzen der Suppositorienmasse wird der Wirkstoff darin homogen 
verteilt und die Schmelze in vorgekOhlte Formen gegossen. 



i 
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Beispiel 16 

Suspension mit 50 mg Wirksubstanz 
5 100 ml Suspension enthalten: 



Wirkstoff 


1,00 g 


Carboxymethylcellulose-Na-Salz 


0,10 g 


p-Hydroxybenzoesauremethylester 


0,05 g 


p-Hydroxybenzoesaurepropylester 


0.01 g 


Rohrzucker 


10,00 g 


Glycerin 


5,00 g 


Sorbitlosung 70%ig 


20,00 g 


Aroma 


0,30 g 


Wasser dest. 


ad 100 ml 



15 ■ . ' 

Herstellung: 

Dest. Wasser wird auf 70°C erhitzt. Hierin wird unter RQhren p-Hydroxybenzoe- 
sauremethylester und -propylester sowie Glycerin und Carboxymethylcellulose- 
Natriumsalz gelost Es wird auf Raumtemperatur abgekuhlt und unter Ruhren der 
20 Wirkstoff zugegeben und homogen dispergiert. Nach Zugabe und LQsen des 

Zuckers, der Sorbitlosung und des Aromas wird die Suspension zur EntlQftung unter 
RQhren evakuiert. 

5 ml Suspension enthalten 50 mg Wirkstoff. 
25 Beispiel 17 

Ampullen mit 10 mg Wirksubstanz . 

Zusammensetzung: 

30 Wirkstoff 10,0 mg 
0,01 n SalzsMure s.q. 

Aqua bidest ad 2,0 ml 
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Herstellung: 

Die Wirksubstanz vyird in der erforderlichen Menge 0,01 n HCI gelOst, mit Kochsalz 
isotonisch gestellt, sterilfiltriert und in 2 ml Ampullen abgefOIlt. 

5 Beispiel 18 

Ampullen mit 50 mg Wirksubstanz 

Zusammensetzung: 
10 Wirkstoff 50,0 mg 

0,01 n Sajzsaure s.q. 

Aqua bidest ad 10,0 ml 

Herstellung: 

is Die Wirksubstanz wird in der erforderlichen Menge 0,01 n HCI gelflst, mit Kochsalz 
isotonisch gestellt, sterilfiltriert und in 10 ml Ampullen abgefQIIt. 



( 
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PatentansprOche 
1 . Verbindungen der allgemeinen Formel 

5 




R 2 



in der 

R 1 ein Wasserstoffatom, 

10 

eine C^-Alkylgruppe, 

eine C3-8-Alkenylgruppe, 

15 eine C^-Alkenylgruppe, die durch eine Ci-2-Alkyloxy-carbonyl- f Aminocarbonyl-, Ci. 
3-Alkylamino-carbonylr, pi^Ci^-alkyl^amino-^carbonylT, Pyrrolidin-1 -ylcarbonyl-, 
Piperidinrl -ylcarbonyl^ 

eine C^erAlkinylgruppe, 

20 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte G^-Alkylgruppe, wobei 

Ra eine C3-7-Cydoalkyl-, Heteroaryl-, Cyano-, Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci^Alkylamino-carbonyl-, DKC M -alkyl)-amino- 
25 carbonyl-, Pyrrolidin-1-ylcarbonyK Piperidin-1-ylcarbonyl- f Morpholin-4-yl- 

carbonyl-, Piperazin-1 -ylcarbonyl-, 4-Methylpipera2iri-1-ylcarbonyl- oder4- 
Ethylpiperazin-1 -ylcarbonylgruppe bedeutet, 
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eine durch eine Phenylgruppe.substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei der Phenylring 
durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und 

R 10 ein Wasserstoffatom, 

- ein Fluor-, Chlor-, Brorrv Oder lodatom, 

eine 'pu-AHcyh Hydroxy-, Oder Ci^-AIkyloxygruppe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci^-Alkylaminor, Dir(Ci^Talkyl)aminQr; CyanrGi^-alkyl- 
amino-, [N-(Gyan-Gi-ralkyl)-N-Ci^-alkyl-amino]^, Ci^-AIkyloxy-rarbonyl-Ci-3- 
alkylamino-, Pyrrolidin-1-yl-, Piperidin-1-yl-, Morpholin-4-yl-, Piperazin-1-yh 
oder 4-(Ci-3-Alkyl)-piperazin-1 -yl-Gruppe, 

eine pi-3-Alkylrcarbonylamino-, Arylcarbonylamino-i Aryl-Ci^-alkyl-carbonyl- 
amino-, Ci-3-Alkyloxy-carbonylamino-, Aminocarbonylamino-, Ci^-Alkyl- 
aminocarbonylamino-, Di-(Ci^-alkyl)aminocarbonylamino-, Pyrrolidin-1-yl- 
carbonylamino-, Piperidin-1 -yl-carbonylamino- f Morpholin-4-yl-carbonylamino- 
, Piperazin-1-yl-carbonylamino- oder4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1-yl-carbonyl- 
amino-, C^-Alkyl-sulfonylamino-, Bis-(Ci^-aikylsulfonyl)-amino-, Amino- 
sulfonylamino-, Ci^-Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci^-alkyl)amino-sulfonyl- 
amino-, Pyrrolidin-1-yl-sulfonylamino- f Piperidin-1 -yl-sulfonylamino- f Mor- 
pholin-4-yl-sulfonylamino-, Piperazin-1 -yl-sulfonylamino- oder 4-(Ci^-Alkyl)- 
piperazin-1-yl-sulfonylamino-, (Ci^-Alkylamino)thiocarbonylamino-, (Ci^- 
Alkyloxy-carbonylamino)carbonylamino-, Arylsulfonylamino- oder Aryl-C^- 
alkyl-sulfonylaminogruppe, 

eine N^Cva-AlkylJ-Ci^-aikyl-carbonylamino-, N-(Ci^-Alkyl)-arylcarbonyl- 
amipo-, N-CCn^-Alkyl^aryl-Ci-a-alkyl-carbonylamino-, N-(C W -Alkyl)-Ci^- 
alkyloxy-carbqnylamino-, N-(Aminocarbonyl)-Ci^-alkyIamino-, N-(Ci^-Alkyl- 
aminocarbonyl)-Ci-3-alkylamino -, N-PDi^Ci^-alkylJaminocarbonyil-C!^- 
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alkylamino-, N-CCi-a-AlkylJ-Ci^alkyl-sulfonylamino-, N-(Ci<j-Alkyl)-aryk 
sulfonylamino, oder N-(Ci^Alkyl)^iyl-Ci^-alkyl-sulfonylaminogaippe, 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1-yl-, 2,4-Dioxo-imidazolidin-1-yl- f 2,5-Dioxo- 
imidazolidin-1-yl- oder 2-Oxo-hexahydropyrimidin-1-ylgruppe, in der das 
Stickstoffatom in 3-Stellung jeweils durch eine Methyl- oder Ethylgruppe 
substituiert sein kann, 

eine Cyan-, Carboxy-, Ci^-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci^-Alkyl- 
aminocarbonyh Di-(Ci^-alkyl)-aminocarbonyh Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 
Piperidin-1-yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1-yl-carbonyl- 
oder 4-(Ci- 3 -AlkyI)-piperazin-1 -yl-carbonylgruppe, 

eine C^a-Alkyl-carbonyl- oder eine Arylcarbonylgruppe, 

eine Carboxy-Ci^-alkyl-, Ci^Alkyloxy-carbonyl-Cn-3-alkyh Cyan-Ci-3-alkyh 
Aminocarbonyl-Ci^-alkyl- f Ci^-Alkyl-aminocarbonyl-Ci^-alkyl-, Di-(Ci^-alkyl)- 
aminocarbonyl-Ci-3-alkylr, Pyrrolidin-1-yl-carbonyI-Ci^-alkyl-, Piperidin-1-yl- 
carbonyi-Ci. 3 -alkyl- f Morpbolin-4-yl-carbonyl-Ci-3-alkyl-, Piperazin-1-yl- 
carbonylrCi^-alkyl-oder ^(Ci^-Alk^J-piperazin-l -yl-carbonyl-Ci-3-a!kyl- 
gruppe, 

eine Garboxy-Ci^-alkyloxy- t Gi^Alkylo)^-cfarbonylrCi-3-alkyloxy-, Cyan-Ci-3- 
alkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy-, Ci^-Alkylraminocarbonyl-Qi^- 
alkyloxy-, Di-(Ci^-alkyl)-aminocarbonyhC ^-alkyloxy-, Pyrrolidin-1 -yl-carbonyl 
C^-alkyt-oxy-, Piperidin-1 -yl-cait>onyt-Ci- 3 -alkyIoxy-, Morpholin-4-yl-carbonyl- 
Ci^-alkyl-oxy- f Piperazin-1-yl-carbonyl-Ci^-alkyloxy- oder 4-(Ci^-Alkyl)- 
piperazin-1 -yl-carbonyl-Ci-3-alkyloxygruppe, 

eine Hydroxy-C^-alkyl-, Ci^-Alkyloxy-Ci^-alkyl-, Amino-Ci-3-alkyl-, Gi^-Alkyl 
amino-Ci^-alkyl-, DKCi^-alkylJ-amino-Ci^-alkyl-, Pyrrolidin-1 -yl-Ci-3-aIkyl-, 
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Piperidin-1-yl-Ci-3-alkyl- f Morpholin-4-yl-Ci^-alkyl-, Piperazin-1-yl-Ci^alkyh 
^(Ci^-Alkyl^piperazin-l-yl-Ci-s-alkylgruppe, 

eine Hydroxy-Ci^-alkyloxy- f Ci-3-Alkyloxy-Ci^-alkyloxy- t Ci^-Alkylsulfanyl-Ci 
3-alkyloxy- f Ci^-AIkylsulfinyl-Ci-3-alkyloxy-, Ci^Alkylsulfonyl-Ci^lkyloxy-,, 
Amino-Ci^-alkyloxy-, Gi^-A|kylamino-Ci^-alkyloxy-, DiH(Ci^alkyl)-amino-Ci- 
3-alkyloxy- t Pyrrplidinr.l-yl-Ci^-alkyloxy-, Piperidin-1-ylrCi^-alkylpxy-j 
Morpholin^yl-Ci^alkyloxy-, Piperazin-1 -y WWalkyloxyri: ^(Q^-^kyl)-: i , . 
piperazin-1 -yl-Ci^-alkyloxygruppe, 

eineMercapto-, Ci«3-Alkylsulfanyl-, Ci^AIKysulfinyl-, Ci^-AlkylsulfonyK C1.3- 
Alkylsulfonyloxys Arylsulfonyloxy-, Trifluormethylsulfanyl-, Trifluormethyl- 
sulfinyl- oder Trifluormethylsulfonylgruppe, 

eine Sulfo, Aminosulfonyh C^-Alkyl-aminosulfonyl-, DKC^-alkylJ-amino- 
sulfonyh Pyrrolidin-1-yl-sulfonyi-, Piperidin-1-yl-sulfonyh Morpholin-4-yl- 
sulfonyh Piperazin-1 -yl-sulfonyl- oder 4-(Ci^-Alkyl)-piperazin-1 -yl-sulfonyl- 
gruppe, 

eine durch 1 bis 3 Fluoratome substituierte.Methyl- oder Methoxygruppe, 

eine durch 1 bis 5 Fluoratome substituierte Ethyl- oder Ethoxygruppe, 

eine C2-4-Alkenyl- oder C2-4-Alkinylgruppe f 

eine C^-Alkenyloxy- oder C^-Alkinyloxygaippe, 

eine C3-6-Cycloalkyl- oder C3-6-Gycloalkyloxygruppe, 

eine C^e-Cycloalkyl-Ci^-alkyl- oder Cs^-Cycloalkyl-Ci^-alkyloxygruppe oder 

eine Aryl-, Aryioxy-, Aryl-Ci-3-alkyl- oder Aryl-Ci^alkyloxygnjppe, 
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R 11 und R 12 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
atom, ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, eine Ci-3-Alkyh Trifluormethyl-, 
Hydroxy-, oder Ci^-Alkyloxygruppe oder eine Cyangruppe, oder 

5 ' • '.; • .. ... 

R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxyr, Difluormethylendioxy-oder eine 
geradkettige C^AIkylengruppe-, 
und i 

10 

R 13 und R 14 , die gleich oder verschieden sein konnen, jeweils ein Wasserstoff- 
atora ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Trifluormethyl-, Ci-3-Alkyl- oder 
Ci^-Alkyloxygruppe bedeuten, 

15 eine PhenyJ-C^-alkylgruppe, in der der Alkylteil.durch einie Cyan-, Carboxy-, Ci^ : 
Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, CirrAlkyl-aminocarbonyl-, Di-(Gi^-alkyl)- 
aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, Piperidin-1-yl-carbonyl-, Morpholin-4-yl- 
carbonyl-Gruppe substituiert ist und der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine durch die|Gruppen R*2 bis 0* substituierte^Phenylgmppe, wobei R 1 ? bis R 14 
wie vorstehend eiw§hnt definiert sind, 

eine Pheny!-C2-3-alkenylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
25 substituiert ist, wobei R 1 ° bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-(CH 2 )m-A-(CH 2 )n-Gruppe l in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwShnt definiert sind und , 

30 A eine Carbonyl-, Cyaniminomethylen-, Hydroxyiminomethylen- oder C1-3- 

Alkyloxyiminomethylen-Gruppe, m die Zahl 0, 1 oder 2 und n die Zahl 1 , 2 
oder 3 bedeuten, 
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eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenyfteil durch R 10 bis R 14 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 1 . 4 wie vorstehend eiwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Ci-3-Alkylgruppe substituiert ist, 

5 

eine Phenyl-(CH 2 )m-B-(CH2)n-Gruppe f in der der Phenylteil durch R 1 ? ; bis R 14 : 
substituiert ist, wobehR 1 °,bis R"! 4 ,.;m und ; n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

, .B eine Methylengruppe.die durch eine Hydroxy-, Ci-3-Alkyloxy-, Amino-, Cvr 
10 Alkylaminor, Di-(Ci^ltyl)-am^^^ Ci^rAikyj- 

sulfinyl- oder Ci^-Alkylsulfonylgruppe substituiert ist und gegebenenfalls zu- 
satzlich durch eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, bedeutet, 

eine Naphthyl-Ci-3-alkylgruppe, in der der Naphthylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
15 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend envahnt definiert sind, 

eine NaphthyHCH*)m-A-(CH2)rrGmppe, in der der Naphthylteil durch R 10 bis^R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

20 eine Naphthyl-(CH 2 )m-B-(CH 2 )n-Gruppe, in der der Naphthylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , B, m und n wie. vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-on-3-yl-, 1-Oxoindan-2-yI-, 1,3-Dioxo- 
indan-2-yl- oder 2,3-Dihydro-3-oxo-benzofuran-2-yIgruppe 

25 

eine HeteroaryKCH2) m -A-(CH2)n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine Heteroaryl-(CH2)m-B^CH 2 )n-Gnjppe, wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
30 definiert sind, 
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eine Ci- 6 -Alkyl-A-(CH2)n-Gruppe l wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3.rCycloalkyl-(CH 2 )m-A-(CH2)n-Gruppe > wobei A, m und n wie vorstehend 
erw§hnt definiert sind, 

eihe C3-7^ycloalkyl-(CH2) m -B-(CH2)n-Gaippe, wobei B, m und n wife vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 2i -A-(CH 2 ) n -Grijppe, in der R 21 eine Ci-3-Alkyloxycarbonyl-, Aminocarbonyl-, 
CiJa-Alkylartiinocarbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidine -yl-carbonyK 
Piperidin-1-yl-carbonyl- Oder Morpholin-4-yl-carbonyl-, Piperazin-1-yl-carbonyl-, 4- 
Methylpiperazin-1-yl-carbonyl- Oder 4-Ethylpiperazin-1-yl-rarbonyl-Gruppe bedeutet 
und A und h wie vorstehend erwahnt definiert sinid, 

. .' • ; ■ • , . • 

. » • ; ■ , • ■ 

eine Phenyl-(CH 2 )m-D-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 
bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 und m wie vorstehend erwahnt sind und D 
eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Imino-; d^-Alkylimino-, Sulfinyl- Oder 
Sulfonylgruppe bedeutet, 



eine Naphthyl-(CH 2 )m-D-Ci<ralkylgnjppe, in der der Naphthylteil durch die Gruppen 
JR^bis Rv 4 sufestituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , D und m wie vorstehend erwahnt sind, 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C2-6-Alkylgruppe, wobei 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in i- 
Stellung des Xanthingerilstes isoliert ist und Rb eine Hydroxy-, Ci^-Alkyloxy-, 
Mercapto-, CWAIkylsuIfanyl-, Ci-3-Alkylsulfinyl-, Ci^-AlkylsulfonyK Amino-, 
Ci^-Alkylamino-, Di-(Ci-3-alkyl)-amino-, Pyrrolidin-1-yl-, Piperidin-1-yl- f 
Morpho|in~4-yl-, Piperazin-1-yl- oder 4-(C^-Alkyl)-pipera2in-1-ylgruppe 
bedeutet, 
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eine C3^-Cycloalkylgruppe, 
oder eine Amino- oder Arylcarbonylaminpgruppe, 
5 R 2 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci^Alkylgruppe, 

eine C2^-Alkenylgaippe f ■ v '/>. -^w:r:W.-y&i& \wr 

eine C3-6-Alkinylgruppe, 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, 

15 

eine Tetrahydrofuran-3ryl-, Tetrahydropyran-3-ylr, Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
, hydrofuranyl-Ci^-alkyl- oder Tetrahydropyranyl-Ci^-alkyl-gruppe, 

■»".. ■■ • • 

eine durch eine Phenylgruppe substituierte Ci-6-Alkylgruppe, wobei der Phenylring 
20 durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituiert ist und R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

eine durch die Gruppen R 10 bis R 14 substituierte Phenylgruppe, wobei R 10 bis R 14 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

25 

eine Phenyl-C2-3-alkenylgruppe, in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-(CH 2 )m-A-(CH2)n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 * 
30 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , A, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 
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eine PhenyKCH 2 ) m -B-(CH 2 ) n -Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 14 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , B, m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Heteroaryl-(CH 2 )m-A-(CH 2 )n-Gnjppe > wobei A, m und n wie vorstehend erwahnt 
; 5 definiert sind, 

eine HetefoaryKCH2)m-B-(CH 2 ) n -Gruppe > wobei B, m und n wie vorstehend erwahnt 
definiert sind, 

10 eine Gi^Alkyl-A-CCHaVGruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C3-7-Cycloalkyl-(CH 2 )m-A-(CH2)n-Gruppe, wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

15 

eine C3.rGycloalkyl-(CH 2 ) m -B-(CH 2 ) n -Gruppe, wobei B, m:und n wie vorstehend ' 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A^(CH 2 )n-Gruppe, in der R 21 , A und n wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

20 

rft eine Pbeny^ in der der Phenylteil durch die Gruppen R 10 

bis R 14 substituiert ist, wobei R 10 bis R 14 , m und D wie vorstehend erwahnt sind, 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C^AIkylgrtippe, wobei 

25 

Rb durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 3- 
Stellung des Xanthingerustes isoliert ist und wie vorstehend erwahnt definiert 
ist, 

* . 

» 30 oder eine C3^-Cycloalkylgruppe f 
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eine durch die Gruppe Rc substituierte Ci^-Alkylgruppe, wobei 

Rc eine gegebenenfalls durch eine oder zwei d^-Alkylgruppen substituierte 
5 C^rCycloalkylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte C^r 
Cycloalkenyigmppe, 

10 ,, eineArylgruppeoder ( . _ . ., mSii , t ., 

eine Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyl-, Isqxazolyl-, Thiazolyl-, Isothiazolyh 
Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidyl- oder Pyrazinylgruppe bedeutet, wobei die 
vorstehend erwahnten heterocyclischen Reste jeweils durch eine oder zwei 
15 Ci^-Alkylgruppen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom oder 

durch eine Trifluormethyh Cyan- oder Ci_3-Alkyloxygruppe substituiert sein 
konnen, 

eine C^AIkenylgruppe, 

20 

eine durch ein Fluor-, Chlpr- oder Bromatom, oder eine Trifluormethylgruppe 
substituierte C3-e-Alkenylgruppe, 

eine C^Alkinylgruppe, 

25 

eine Arylgnjppe oder 

eine Aryl-CWalkenylgruppe, 



30 und 
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R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-SteIlung durch eine ReNRd- 
Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder zwei Ci^»Alkylgruppen sub- 
stituiert sein kann, wobei 

■ § . . ■ 

R© ein Wasserstoffatom oder eine Ci^AIkylgruppe und 

Rd ein Wasserstoffatom, eine Ci^-Alkylgruppe, eine RrC^-alkylgruppe oder. 
eine Rg-C2-3-alkylgruppe bedeutet, wobei 

R f eine Carboxy-, Ci-3-AlkyIoxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci^-Alkylamino- 
carbonyl-, Di-(Ci^-alkyl)-aminocarbonyl-, Pynnolidin-1-yl-carbonyl-, 2-Cyan- 
* pyrrolidin-1 -yl-carbonyl-, 2-Carboxypyrrolidin-t-yl-carbonyl-, 2-Methoxycarbo- 
nylpyrrolidinTl -yl-carbonyl-, 2-Ethoxycarbonylpyrrolidin-1 -yl-carbonyl-, 2- 
Aminorarbonylpyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 4-Gyanthiazolidin-3-yl-carbonyl-, 4- 
Carboxythia2olidin-3-yl-carbonyl-, 4-Methoxycarbonylthiazolidin-3-yl-carbonyl- 
, 4-Ethoxycarbonylthiazolidin-3-yl-carbonyl- f 4-Aminocarbonylthiazolidin-3-yl- 
carbonyl-, Piperidin-1-yI-carbonyI-, Morpholin-4-yl-carbonyh Piperazin-1 -yl- 
carbonyl-, 4-Methyl-piperazin-1 -yl-carbonyl- oder 4-EthyI-piperazin-1-yl-car- 
bonyl-gruppe bedeutet und 

'* v; r , f^rdgs>mjndestens durch ^ei Kohlenstpifatome vom Stickstoffatom der 
ReNRa-Gruppe getrennt ist, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Ethoxygruppe 
> : bedeutet, 

eine Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci-3-Alkylgruppen substituiert sefn kann, wobei Re und Rd wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine 3rAmino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Ct-2-Alkyl-aminocarbonyl-, DHC^alkyOaminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1 -yl-carbonyl-, (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
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thiazolidin-3-yl)cart)onyl- f Piperidin-1-ylcarbony|- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
Gruppe substituierl ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5 5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygaippe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

io eine in 3-Stellung durch.eine ^niinp^, -iQi^^l^qi^gh pder; Di^Ci^ajj^ 

gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, in denen 
jeweils zwei Wasserstoffatome am KohlenstoffgerQst der Piperidin-1-yl- oder > 
Hexahydroazepin-t-yl-gruppe durch eine geradkettige AlkylenbrQcke ersetzt sind, 
wobei diese Briicke 2 bis 5 Kohlenstoffatome enthalt, wenn die zwei Wasserstoff- 

15 atome sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen be- 
finden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich dte Wasserstoffatome an 
Kohlenstoffatomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen-^ 
stoffatome enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 

20 finden, die durch zwei Atome getrennt sind, 

eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yl-, Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, 
die durch eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^- 
alkyl)amino-Ci-3-alkylgruppe substituiert ist, 

25 

eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgerflst durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen 
substituierte Piperazin-1-yl- oder [1 ,4]Diazepan-1rylgruppe, 

eine gegebenenfaHs am Kohlehstoffgerust durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen 
30 substituierte 3-lmino-piperazin-1ryl-, 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1-yl- oder 5-lmino^ 
[1 ,4]diazepan-1 -ylgruppe, 
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eine gegebenenfalls durch eine Oder zwei Ci^-Alkylgnjppen substituierte [1,4]Diaze- 
pan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 

eine C3-rCycloalkylgruppe, die durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^- 
5 a!kyl)-aminogruppe substituiert ist 

eine C3-7-Cydoalkylgruppe, die durch eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-AlkyIaminoTCi-3- 
alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist f 

10 eine C3-7-Gycloalkyl-Ci.2-alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, Ci. 
3-Alkylamino- oder Di-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine C3.7-Cycloalkyl-Ci-2-alkylgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci- 3 - 
alkyl-, Ci^-AlkyIamino r Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Gi^-alkyl)amino-Ci^-alkyIgruppe 
15 substituiert ist, 

eine C^T-Cycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, -Ci^- 
Alkylaminor oder Di-fC^-alkyiy-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome«am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
20 s getrennt sind, : 

eine N-(C3-7-Cycloalkyl)-N-(Ci^-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 
§ipe ^mino-, jCi^-A!kylaminp^ oder DKCi-a-alkyl^aminpgruppe substituiert ist, wobei 
die beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
25 atome voneinander getrennt sind, 

r eine C3-rCycloalkylaminogmppe, in def der Cycloalkylteil durch eine Amino-Ci-r 
alkyh Ci^-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe 
substituiert ist, 

30 • • ■ 

eine N^C^rCycloalkyl^N^d^-alkylJ-aminogoippe, in der der Cycloalkylteil durch 
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eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-AlkylaminchCi^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci-3- 
alkylgruppe substituiert 1st, 

eine C3-7-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogaippe f in der der Cydoalkylteil durch eine 
Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

eine N-(C3.7-Cycloalkyl-Ci^ in der der Cydoalkyl- 

teil durch eine Amino-, Ci^Alkylamino- oder Dh(Ci^altyl>^ 
«St, .. . ... . . ... ,. -,v • .. .■; v.,. 

eine C3-7-Gycloalkyl-Ci-ralkyl-aminogruppe, in der der Cydoalkylteil durch eine 
Amino-Qt-3-alkyl-, Ci^-Alkylamino-C^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci-3- 
alkylgruppe substituiert ist, * 

eine N-(C3-7^ycloalkyl-Ci-ralkyl)-N-(Ci.2-alkyI)-aminogruppe, in der der Cydoalkyl- 
teil durch eine Amino-Ci-3-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci.3-alkyl)- 

amino-C^alkylgruppe substituiert ist, 

» r ■ • » 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine d-e-Alkylgruppe, eine C3-6-Cycloalkyh C3^-Cydoalkyl-Ci^-alkyl-, 
Aryl- oder Aryl-Ci-3-alkylgruppe und 

R 16 eine R 17 -C 2 -3-alkylgruppe darstellt, wobei der C 2 -3-Alkyf tei| geradkettig ist 
und durch ein bis vier Ci-3-Alkylgruppen, die gleich oder verschieden sein 
konnen, substituiert sein kann, oder durch. eine Aminocarbonyl-, Ci- 2 -AIkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, (2- 
Cyan-pyrrolidin-1 -yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan-thiazolidin- 
3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe 
substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, C^-Alkylamino- oder Di-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe darstellt, 
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wobei, falls R 3 eine Methylgruppe bedeutet, R 17 keine DKCi^alkyl)-arfiino- 
gaippe darstellen kann, 

eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

.v 5 ' • . ; • . ..... 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin^-ylmethyh Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yl- f Pyrrolidin-2-ylmethyl-, PyiTolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yh Piperidin-4-yl- 
f Piperidin-2-ylmethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 
darstellt, wobei die fOr R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei C1-3- 
10 Alkylgmppen substituiert sein konnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 unci R 20 wie vorstehend erwahnt defiriiert sind, vyobei die fDr R 20 erwShn- 
15 ten Reste jeweils durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituiert sein 

konnen, 

eine R 19 -C3-4-alkyl-gruppe, in der der C3-4-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusStzlich durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen 
20 substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 

t eine 3-Aminpr2-Qxp-piperi oder 3-Aminp-2-oxp-1 -methyl-piperidin-5-yl- 

^. Gruppe, „ 
25 r ,-.. .. ' .... ^ . ; • , • ' . . ■ . 

eine Pynx)lidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yI- oder 
Hexahydroazepin^ylgnjppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- 
oder Di-(Ci-3-alkyl)aminognjppe substituiert ist, 

30 oder.eine Azetidin-2-yl-Ci-ralkyl-, Azetidin-3-yl-Ci_2-alkyl, PyrTolidin-2ryl-Ci-2-alkyl-, 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-S-yl-CM.ralkyh Piperidin-2-yl-Ci.2-alkyl-, Piperidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yl-Ci.2-alkyl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-4-yl-Ci-2-alkylgruppe, wobei 
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d|e vorstehend erwahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci^j-Alkylgruppen 
substituiert sein k6nnen, bedeuten, 

wobei unter den bei der Definition der vorstehend genannten Reste erwahnten Aryl- 
gruppen Phenyl- oder Naphthylgruppen zu verstehen sind, welche unabhSngig von- 
einander durch Rh mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substjtuenten 
gleich oder verschieden sein kdnnen und Rh ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 
eine Trifluormethyh Cyan-, Nitro-, Amino-, Aminocarbonyl-, Aminojsulfonyl-, iVIethyl- 
sulfonyl, Acetylamino-, Methylsulfonyiamino-, Ci-3-Alkyl-, Cyclopropyl-, Ethenyl-, 
Ethinyl-, Hydro^-, Ci^ dar- 
stellt, 

unter den bei der Definition der vorstehend erwahnten Reste erwahnten Hetenoaryl- 
gnjppen eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl-, Pyridyl-, Indolyl-, Benzofuranyh Benzo- 
thiophenyl-, Chinolinyl- oder Isochinolinylgruppe zu verstehen ist, 

oder eine Pyrrolyl-, Furanyl-, Thienyl- oder Pyridylgruppe zu verstehen ist, in der 
eine oder zwei Methingaippen durch Stickstoffatome ersetzt sind, 

oder eine Indolyl-, Benzofuranyh Benzothiophenyl-, Chinolinyl- oder isochinolinyl- 
gruppe zu verstehen ist, in der eine bis drei Methingruppen durch Stickstoffatome 
ersetzt sind, 

oder eine 1 ,2-Dihydro-2-oxo-pyridinyl-, 1,4-Dihydro-4K>xo-pyridinyl-, 2,3-Dihydro-3- 
oxo-pyridazinyh 1 ^.S.e-Tetrahydro-S.e-dioxo-pyridazinyl-, 1 ,2-Dihydro-2-oxo- 
pyrimidinyl-, 3,4-Dihydro-4-oxo-pyrimidinyl-, 1 ,2,3,4-Tetrahydro-2,4-dioxa-pyr|mi- 
dinyl-, 1 ,2-Dihydro-2-oxo-pyrazinyl-, 1 ^.S^-Tetrahyd^.S-dioxo-pyrazinyl-, 2,3- 
Dihydro-2-oxo-indolyl-, 2,3-Dihydrobenzofiiranyh 2,3-Dihydro-2-oxo-1 H-benzimida- 
zolyl-, 2,3-Dihydro-2-oxo-benzoxazolyh 1 ,2-Dihydro-2-oxo-chinolinyl-, 1,4-Dihydro- 
4-oxo-chinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, 1,4-Dihydro-4-oxb-cinnolinyl-, 1,2- 
Dihydro-2-oxo-chinazolinyl-, 1,4-Dihydro-4-oxo-chinazolinyl-, 1 ,2,3,4-Tetrahydro-2,4- 
dioxo-chinazolinyh 1 ,2-Dihydro-2-oxochInoxalinyl-, 1 ,2,3,4-Tetrahydro-2,3-dioxo- 
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chinoxalinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-phthalazinyl-, 1;2,3,4-Tetrahydro-1,4-dioxo- . 
phthalazinyl-, Chrpmanyh Cumarinyl-, 2,3-Dihydro-benzo[1 ,4]dioxinyl- oder 3,4- 
Dihydro-3-oxo-2H-benzo[1 ,4]oxazinyI-Gruppe zu verstehen ist, 

5 wobei die vorstehend erwShnten Heteroarylgaippen durch R 10 bis R 14 sub- 

stituiert sein konnen, wobei R 10 bis R 14 wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

wobei, soweit nichts anderes erw§hnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl-, 
Alkenyl- und Alkinylgnjppen geradkettig oder verzweigt sein k5nnen, 

10 

sowie die am Ringstickstoffatom in 9-Stellung des XanthingerQstes N-oxidierten oder 
methylierten oder ethylierten Derivate, 

sowie die Derivate, in denen die 2-Oxo^, die 6-Oxb- oder die 2-Oxo- und die 6-Oxo- 
15 gruppe des XanthingerQstes durch Thioxogruppen ersetzt sind, - 

mit der MaRgabe, da(J die Verbindungen, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2rHydroxypropyl-, Aminpcarbonyl- 
20 methyl- oder Benzylgruppe, : . t , 

Rj eine Methylgruppe, 

7 <R 3 eine £i-8-Alkylgruppe, eine gegenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom 
25 oder eine Methylgruppe substituierte Benzylgruppe, eine 1-Phenylethyl- oder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yl- f 2-Buten-1-yl-, 3-Chlorr2-buten-1-yl- oder 2-Me- 
: thyl-2-propen-1-ylgruppe 

und 

30 

R 4 eine Piperazin-1-ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind, 
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und mit der Maftgabe, daft die Verbindungen, in denen 
R 1 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe, 
5 R 2 ein Wasserstoffatom oder eine Methylgruppe, t , 

R 3 eine Methylgruppe : x -: »* -^.^ v • 

und, v : 

10 

R 4 eine 3-AminoprQpyl-, 3r[Di-(Ci. 3 -alkyl)2"Ti i no]-propyl- f 1 -Phenyl-3-[dh(Ci- 3 - 
alkyl)amtno]-propyl- f 1-Pheny l-3-methyl-3-(dimethylamino)-propyf-, 1 -(4rChlor- 
phenyl)-3^dimethylamino)-propyl- f 1 -Phenyl-2-methyl-3-(dimethylamino)-propyl- f 
1-(3-Methoxyphenyl)-3-(dimethylamino)-propyl- oder eine 4-Aminobutylgruppe dar- 
15 stellen, ausgeschlossen sind, 

und mit der Maftgabe, daft die Verbindiing 

1 ,3,7-Trimethyl-8-(1 -aminocyclohexyl)-xanthin 

20 • 

ausgeschlossen ist, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 
25 2. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemaft Anspruch 1 , in der 
R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci-6-AlkyIgruppe, 

30 

eine C^AIkenylgruppe, 
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eine C^-Alkenylgruppe, die durch eine C^rAlkyloxy-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine C3-6-Alkinylgruppe, 

5 eine C^Cydoalkyl-Ci^-alkyl-Gmppe, 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder durch eine 
Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert sein kann f 

10 eine Phenyl-Ci4-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei 

R 10 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

is eine \Ci-4-Alkyl-, Trifluormethyl-, Hydroxymethyh C3-6-Cycloalkyl-, Ethinyl- 
oder Phenylgruppe, 

eine Hydroxy-, C^-Alkyloxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2-Tri- 
fluorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy- f 

20 <^anrCi T ^al^ Phenylsulfpnyloxy-, Carbp)cy-Ci^- 

alkylpxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyl-Ci^-aIkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy-, 
Gi T ^AIkyl-am Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-Ci. 3 - 
alkyloxyr, -yl-c3rbonyi;Ci-3-alkyloxy-, Piperidin-1 -ylcarbonyl-Qi^- 

- ■ . alkyloxy-, Morphoiin-4-ylcar^ Methylsulfanylmethoxy-, 

25 Methylsulfinylmethoxy-, Methylsulfonylmethoxy-, C^Cycloalkyloxy- oder C3. 

e-Cycloalkyl-Ci-z-alkyloxygryppe, 
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eine Carboxy-, C^AIkyloxycarbonyl-, Carboxy-Ci-3-alkyh C^-Alkyloxy- 
carbonylTCi-3-alkyl-, Aminocaribonyl-, Ci- 2 -Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci-r 
alkyl)aminocarbonyl-, Morpholin-4-ylcarbonyl- oder Cyanogruppe, 
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eine Nitro-, Amino-, CLrAlkylamino, Di-(Ci. 2 -alkyl)amino-, Cyan-Ci-2- 
alkylamino-, [N-(Cyan-C 1 . 2 ^!l^>N^i.2-alkyl-amino]- f Ci.2-Alkyloxy-carbonyl- 
Gi-2-alkylamino, Ci-rA|kyl-carbonylamino-, Ci-rAlkyloxy-carbonylamino-, Ci. 
3-Alkylsulfonylamina-, Bis^C^alkylsulfonylJ-amino-, Aminosulfonylamino-, 
Ci-2-AIkylamino-sulfonylamino- f Di-(Ci.2-alkyl)amino-sulfonylamino- f 
Moipholin^yl-sulfonyta^ (C1.2- 
Alkyloxy-carbonylaminojcaitonylamino-, Aminpcarbonylamino-, Qi-2-A(kyl- 
aminorart)onylamino-, DKCi-ralM^inocarbonylamin Oder Moipholin-4- 
ylcarbonylamino-Gruppe, ... ■ --.-^ 

eine 2-Oxo-imidazolidin-1-yK 3TMethyl-2-oxo-imidazolidin-1-yl- t 2*4-Dioxo- 
imidazolidin-1 -yh S-Methyl^.^ioxo-imidazolidin-l-yK 2,5-Dioxo^ 
imidazolidin-1-yl-, S-Methyl^.S-dioxo-imidazoIidin-l-yl-, 2-Oxo-hexahydro- 
pyrimidin-1-yl- oder 3-Methyl-2-oxo-hexahydropyrimidin-1-yl-Gruppe, 

oder 

eine ei.2-Alkylsulfanyl-, Ci-2-Alkylsulfinyl-, Gi. 2 -Alkylsulfonyl-, Aminosulfonyl-, 
Ci-2-Alkylaminosulfonyl- oder Di-(Ci.ralkyl)aminosulfonylgnjppe, 

und R 11 und R 12 f die gleich oder verschieden sein k6nneh, ein WasserstofP, 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 

eine Methyl-, Cyan-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe, 

oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofem diese an benachbarte Kohlenstoffiatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy-, 1,3- 
Propylen- oder 1 ,4-Butylen-Gruppe bedeuten, 



eine Phenyl-Ci-3-alkylgruppe. in der der Alkylteil durch eine Carboxy-, Ci.2-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci-2-Alkylaminocarbonyl- oder Di-(Ci-2-alkyl)amino- 
carbonyl-Gruppe substituiert ist, 
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eine Phenyl-C 2 -3-alkenylgruppe, wobei der PhenyJteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom Oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, 

eine Phenyl-(CH2)m-A-(CH 2 )n-Gruppe t in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

A eine Carbonyl-, Hydroxyiminomethylen- oder Ci-2-AlkyIoxyiminomethylen- 
10 Gruppe, m die Zahl 0 oder 1 und n die Zahl 1 oder 2 bedeuten, 

eine Phenylcarbonyimethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Methyl- oder Ethylgruppe substituiert ist, 

15 ... r 

eine Phenylcarbonyimethylgruppe, in der zwei benachbarte Wasserstoffatome des 
Phenylteiles durch eine -O-CO-NH-, -NH-CO-NH-, -N=CH-NH-, -N=CH-0- oder 
-O-Chb-COrNH- Brtlcke ersetzt sind, wobei die vorstehend erwahnten Brucken 
durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein konnen, 

20 

Uj eine ;Pl^yl^((%i2)m-B-(G der der Phenylteil durch R 10 bis R- 2 

' substituiert ist^ wobei R 1 9 bis. R? 2 *,m- und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 

B.eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy- oder Ci. 2 -Alkyloxygruppe 

".'"*■ ■ . 

25 substituiert ist und gegebenenfalls zusatzlich durch eine Methylgruppe 

substituiert Jst, bedeutet, 

eine Naphthylmethyl-.oder Naphthylethyjgaippe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durch R 10 bis R 12 substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert 
30 sind, 



eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yh Chromen-4-on-3-yI- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe, 
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eine Heteroaryl^i^alkylgryppe, wobei unter dem Begriff Heteroaryl eine Pyrrolyl-, 
Imidazolyh.Triazolyl-; Furanyh Jhienyl-, Oxazolyi-, Isoxazolyl-, Thiazolyl- Ispr 
thiazolyl-, Pyridyl-, Pyridazinyh Pyrimidinyl-, Pyrazinyl-, Indolyl-, Benzimidazolyl-, 
23-Dihydrp-2-oxo-1W-benzimidazolyl-, Indazolyl-, Benzofiiranyl-, 2,3-Dihydro- 
benzofuranyl-, Benzoxazolyl-, 2,3-Dihydro-2^oxo-benzoxazolyl-, Benzoisqxazblyl-, 
Benzothiophenyl-, Benzothiazolyl-, Benzoisothiazblyh Chinolinyl-, ^^2-pihydro-2- 
oxo-chinolinyl-, Isochinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, Cinnolinyl-, China- 
zolinyl-, 1 ,2-Dihydip-2<>xo-chinazolinyl- t 1 ,2 : Pihydrc>-toxQ^ 
rinyl- oder 3,4-Dihydr<>3^ 

wobei die vorstehend erwShnten Heteroarylgruppen an Kohlenstoffatomen 
durchein Fluor-, Chlor- Oder Brdmatom, durch eine Methyl- Trifluormethyl-, 
Cyan-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Methylsulfonyl-, Ntoro-, Amino-, 
Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder 
Trifluormethoxygruppe substituiert sein konnen unddie Iminogruppen der 
vorstehend erwShnten Heteroarylgruppen durch Methyl- oder Ethylgruppen 
substituiert sein konnen; 

eine Furanyl-A-CH2-, Thienyl-A^-CHr, Thiazolyl-A-CHr oder Pyridyl-A-CHrGruppe, 
wobei A wje vorstehend erwahnt definiert 1st, 

eine Furanyl-B-CH;r, Thienyl-B-CHr, Thiazolyl-B-CH 2 - oder Pyridyl-B-CHr-Gruppe, 
wobei B wie vorstehend erwahnt definiert ist, 

eine Ci-4-Alkyl-A-(CH2) n -Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, 

eine C 3 ^Cycloalkyl-(CH 2 )m-A-(CH2)n-Gruppe l wobei A, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 



y 
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eine C^Cycloalkyl^CHaWB^CHaJn-Gaippe, wobei B, m und n wie vorstehend 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH2) n -Gruppe t in der R 21 eine Ci-rAlkyloxycarbonyh Aminocarbonyh 
^-Alkylaminocarbonyh Di-(Ci_2-alkyl)aminocart>onyK Pynrolidin-1-yl-carbonyl- f 
Piperidin-1-yl-carbonyl- Oder Morpholin-4-yl-carbonyl-Gruppe bedeutet und A und n 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine Phenyl-D-C^-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor- 
, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, frifluormethyl- oder,Methoxygruppe substi- 
tuiert ist und D eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Sulfinyl- oder Sulfonyl- 
gruppe bedeutet, 

eine durch eine Gryppe Rg substituierte Ci^«Alkylgruppe, wobei 

Ra eine Cyano-, Carboxys Ci_3-Alkyloxy-carbonyK Aminocarbonyl-, Cf-2-Alkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyh 
Piperidin-I^ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe bedeutet, 

eine durph eine Gjruppe Rb substituierte C2-4-AlkyIgruppe, wobei 

) Rb eine Hydroxy-, Ci^-Alkyloxy-, Amino-, C^-Alkylamino, Di-(Ci^-alkyl)- 
^amino- v Ryrro Morpholin-4-yl, Piperazin-1-yl-, 4- 

Methyl-piperazin-1-yl- oder 4-Ethyl-piperazin-1 -yl-Gruppe darstellt und durch 
miridestens zwej.Kphlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1-Stellung des 
XanthingerOstes isoliert ist, 

oder eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 
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eine C^AIkylgruppe, 
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eihe C^-Alkenylgruppe, 

eine C^-Alkinylgruppe, 

eine Cs^ydpalkylgruppe, 

eine C3^yc!oalkyl-Ci-3-alkylgrijppe t 

» eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tetrahydropyran-3-yl-, Tetrahydropyran-4-yl-, TetFa- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylrnethylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 
durch eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Difluormethoxy- oder Tri- 
fluormethoxygruppe substituiert ist, 

* • . . . • . ■ ■ ... / • < 

eine Phenyl-Ci4-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor-, 
Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-, 
Methoxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Phenyl-C2-3-alkenylgnjppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, 

eine Phenylcarbonyl-pi-2-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

eine Heteroaryl-Ci^-alkylgruppe, wobei der Begriff Heteroaryl wie vorstehend 
erwShnt definiert 1st, 
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eine Furanylcarbonylmethyl-, Thienylcarbonylmethyl-, Thiazolylcarbonylmethyl- oder 
Pyridylcarbonylmethylgaippe, 

eine Ci^-AIkyl"Carbonyl-Ci-2-alkyI-Gaippe f 

eine C^Cycloalkyl-carbonyl-Ci.2-alkyl-Gruppe f 

eine Phenyl-D-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, und D wie vorstehiend 
erwahnt definiert ist, • 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte Ci-4-Alkylgruppe, wobei Ra wie vorstehend 
erwahnt definiert ist oder 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C2-4-Alkylgruppe, wobei Rt wie vorstehend 
erwahnt definiert ist und durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstick- 
stoffatom in 3-Stellung des Xanthingerustes isoHert ist, 

R 3 eine C 2 -6-Alkylgruppe, 

eine C^AIfcenylgruppe, 

eine Ca-rAlkenylgruppe, die durch ein Fluor- Chlor- pder Bromatom oder eine 
Trifluorrnethylgruppe substituiert ist, 

eine C^AIkinylgruppe, 

eine durch die Gruppe Rc substituierte C^AIkylgruppe, wobei 

R c eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Methylgruppen substituierte C3. 
6-Cycloalkylgruppe, 
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eine gegebenenfalls durch eine Oder zwei Methylgruppen substltuierte C M - 
Cycloalkenylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatbm, durch eine 
Methyl-, Trifluormethyl-, Cyan, Nitro-, Amino-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluorrnethoxy- oder Triflupmiethoxygruppe substituierte Phenylgruppe, 

eine.Phenylgruppe, die durch zwei Fluoratome substituiert ist, 

eine Naphthylgruppe oder 

eine gegebenenfalls durch eine Methyl- oder Trifluormethylgruppe substi- 
tuierte Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothiazolyl- oder 
Pyridylgruppe bedeutet, 

, i 

eine gegebenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, durch eine Methyl-, 
Trifluormethyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methoxy-, Difluorrnethoxy- oder Trifluormethoxy- 
gruppe substituierte Phenylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

eine Naphthylgruppe 

oder eine Phenyl-C 2 -3-alkenyl-{jruppe 

und 

R 4 eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Amino-, Methylamino- 
oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, 



eine Azetidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 
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eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist; 

eine Piperidm-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4-Stellung durch eine Amino-, 
Methylamino-, Dimethylamino- oder [(2rCyan-pyrroIidin-1-yl-)carbonylmethyl]r 
aminogruppe substituiert ist> wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Methyl- oder Ethylgruppe substituiert sein kann, - 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocartwnyl-, Ci«2-Alkyl-aminocarbonyl- f pi-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1-yl-carbonyl- f (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl- f Thiazolidin-3-yI-carbonyK (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl- t Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
Gruppe substituiert ist, < 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 

5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

• % . * 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe f in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
>men mit in 5-Stellung durch eine -CHa-CHrBriicke ersetzt 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem VVasserstoffatom in 6-Stellung durch eine -CHrCHrBrQcke ersetzt 
ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 4-Stellung zusam- 
men mit einem VVasserstoffatom in 6-Stellung durch eine -CH2-CH2-Br0cke ersetzt 
ist, 
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eine Piperidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

eine Piperidin-3-yl- oder Piperidin-4-ylgruppe, 

5 eine Piperidin-3-yl- oder Piperidin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine 
Aminogruppe substituiert ist, »v\ 

eine Hexahydroazepin-1-yI-gruppe, die in 3-Stellung oder in 4-Stellung durch eine 
Aminogruppe substituiert ist, f , t - <fc^? 

eine gegebenenfalls am KohlenstoffgerOst durch eine oder zwei Methylgruppen 
substituierte Piperazin-1 -yl- oder [1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe, 
eine 3-lmino-piperazin-1-yl-, 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1-yl- oder 5-lmino-[1,4]diazepan- 
1 -ylgruppe, 

15 - 

eine [1,4]Diazepan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

eine C3^-Cycloalkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
20 Methylamino- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
isoliert sind, 

eine N-(C3^-Cycloalkyl)-N-(Gi.r-alkyl)-aminognjppe > in der der Cycloalkylteil durch 
25 eine Amino-, Methylamino- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, wobei die 
beiden Stickstoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome 
voneinander isoliert sind, 

eine (WCydoalkyl-aminogmppe; in der der Cycloalkylteil durch eine Aminomethyl- 
30 oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 



) 
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eine N-(C3^-Cycloalkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogaippe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine C3^-Cycloalkyl-Ci-2-alkyl-aminogaippe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine N-tC^Cydoalkyl-C^^lkyl^N^Ci^-alkylJ-aminognjppe, in der der Cyclo- 
alkylteil durch. eine Amino-, Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Ci^-Alkylgruppe und •:, 

R 16 eine 2-Aminoethyl-, 2-(Methylamino)ethyl- oder 2-(Dimethylamino)- 
ethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil jeweils durch eine oderzwei Methyl- 
• ■ oder Ethylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Ci.2-Alkyl-aminocarbonylr 
, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-cart>onyl-, Piperidin-1-yl- 
carbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe substituiert sein kann, 

eine Aminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine Pyno(idinr3-yl-, Piperjdin-3- 
yl-, Piperidin-4-yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyK Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-2-yl- 
methyl-, Pipen'din-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe substituiert ist, 

eine d-2-Alkylaminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine Pyrrolidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyi-, Piperidin- 
2-ylmethyK Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-prppyl-, 3-Methylamino-propyl- oder 3-Dimethylamino-propylgruppe, in 
der der Propylteil durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein kann, 

eine 4-Amino-butyl-, 4-Methylamino-butyl- oder 4-Dimethylamino-butylgruppe, in der 
der Butylteil durch eine oderzwei Methylgruppen substituiert sein kann, 
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eine Ci.2-Alkylgruppe, die durch eine 2-Pyrrolidinyl-, 3-Pyrrolidinyh 2-Piperidinyh 3- 
Piperidinyl- oder 4-Piperidinylgaippe substituiert ist, s 

5 eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- oder3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 

Grippe, , S . J 

eine C3-6-Cycloa!kylgruppe, die durch eine Amino, Aminomethyl- oder Amindethyl- 
gruppe substituiert ist oder <iV , : :vy t ^ : V; ^.^/^ 

10 / . 

eine C3^-Cycloalkyl--Ci.2-alkylgruppe f in derder Cyclgalkylteil durch eine Amino-, 
Aminomethyl- oder Aminoethylgruppe substituiert ist, bedeuten, 

wobei soweit hichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl-, 
15 Alkenyl- und Alkinylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

mit der Mafcgabe, daft die Verbindungen, in denen 

R 1 ein Wasserstoffatom, eine Methyl-, Propyl-, 2-Hydroxypropyl-, Aminocarbonyl- 
20 methyl- oder Benzylgruppe, 

R? eine Methylgruppe, 

R 3 eine Ci^-Alkylgruppe, eine gegenenfalls durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom 
25 oder eine Methylgruppe substituierte Benzylgruppe, eine 1-Phenylethyl- oder 2-Phe- 
nylethylgruppe, eine 2-Propen-1-yl-, 2-Buten-1-yl-, 3-Chlor-2-buten-1-yl- oder 2-Me- 
thyl-2-propen-1 -ylgruppe 

und 

30 

R 4 eine Piperazin-1-ylgruppe darstellen, ausgeschlossen sind, 
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deren Tautomere, Enantiorriere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 
3. Verbindungen der allgemeinen Forme! I gemaB Anspruch 1 , in der 
R 1 ein Wasserstoffatom, 

eine Cn^-Alkylgruppe, 

.* 

eine C^-Alkenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 
eine C^-Alkinylgruppe, 
eine Phenylgruppe, 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oderzwei Fluoratome, 
ein oder zwei Chloratome, ein Bromatom, eine bis drei Methylgruppen, eine Butyl-, 
Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Nitro-, Amino-, Carboxy- oder Ethoxycafbonyl- 
gruppe substituiert sein kann, 

gjne 2-Pheny|eth^ der der Ethylteil in 2-StelIung durch eine Hydroxy-, 

Methoxy- oder Hydroxyiminogruppe substituiert ist, - 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch ein Fluoratom oder 
durch eine Methyl-,, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-l-yloxy-, Cyanmethoxy-, 
(Methoxycarbonyl)methoxy-, (Aminocarbonyl)methoxy-, (Methylaminocarbonyl)- 
methoxy-, (Dimethylaminocarbonyl)methpxy-, Methylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy- 
, Nitro-, Amino-, (Methoxycarbonyl)methylamino-, Acetylamino-, Methoxycarfoonyl- 
amino-, Methylsulfonylamino-, Bis-(methylsulfonyl)-amino-, Aminocarbonylamino-, 
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Dimethylaminocarbonylamino-, (Methylamino^iocgrtwnylamino-, (Ethoxycarbonyl- 
amino)carbonylamino- oder Cyanmethylamino-Gruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbqnylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch zwei Methoxygruppen 
5 pder durch ein Bromatom und durch eine Dimethylaminogruppe substituiert isj, 

eine 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 

eine 2-Phenyletheny!gruppe, , . ... , . . <v . 

10 

eine 2-(Phenoxy)ethylgnjppe, , •«** 

eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 

15 eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, 

eine Isoxazolylmethyi-, ThiazolyJmethyK Pyridylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyl-, 
Benzo[d]isdthiazolylmethyl-, (1H-lndazol-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl- oder Iso- 
chinolinylraiethylgruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methyl- 
20 gruppe substituiert sein kann, 

eine Isochinolinylmethylgruppe, in der der Isochinolinylteil durch eine Nitro- oder 
Aminogruppe substituiert ist, 

25 eine(1 f 2-Dihydro-2-oxo-chinolin-4-yl)methylgaippe, 

eine Chromen-4-on-3-ylgruppe, 

eine Pyrrolylethyl-, Triazolylethyl-, Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 
30 gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert 
sein kann, 



) 
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eine Thienylcarbonylmethylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methoxycarbonylgnjppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- Oder Methoxycarbonylgnjppe substituiert ist, oder 

eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgnjppe substituiert ist, 

"* * > 

eine 2-Oxopropylgruppe oder 

eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-6-Alkylgruppe, 

eine Ethenylgruppe,, . ... 

eine 2-P^pen-1^yl r .oder 2-Propin- 

einePhenylgruppe, 

eine PhenylTCt^-afkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluoratom, eine Methyl- 
oder Methpxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, 

«. 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 
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eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyh Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
carbonylgruppe substituiert ist, pder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Cyan-, Hydroxy-, Methoxy- oder Di- 
5 methylaminogruppe substituiert ist, 

? • ... 

eine C«-Alkenylgruppe, 

eine 1 -Cyclopenten-1 -ylmethyl- pder 1 rpycjohexen-1 -ylmethylgruppe, 

10 

eine 2-Propin-1 -yl-, 2-Butin-1 -yl- oder 2-Pentin-1 -ylgruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluoratom oder eine Cyan-, Methyl- oder Trifluor- 
methylgruppe substituiert sein kann, 

15 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 
eine Naphthylgruppe, 

20 eine Benzylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, ein lod- 
atom oder eine Cyan-, Nitro- oder Aminogruppe substituiert sein kann, 

eine Naphthylmethylgruppe, 

25 eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine Furanylmethyl- oder Thienylmethylgruppe oder 

* ■ • ■ * '• 

eine Cyclopropylmethylgruppe und 

30 

R 4 eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

f . . ■ 



) 
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eine Azetidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, . 
eine Pyrrolidin-1-ylgruppe, die durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 

5 

eine Piperidin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung Oder in 4-Stellung durch eine Amino-, 
Methylamino-, Dimethylamino- oder [(2-Cyan-pynrolidin-1 -yl)carbonylmethyl]- 
aminogruppe substituiert ist, wobei der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Methyjgruppe substituiert sein kann, 

10 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Pyrrolidin-1-yl-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine 3-Aminp-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung zusatz- 
15 lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

» 

eine 3-Arnino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CH2-CHrBrQcke ersetzt 
ist, 

20 

.^b^^^iM^d^tpp^,^ durch eine Aminomethylgruppe substituiert ist, 
einePipe : ndihr^ 

25 eine 1-Amino-piperidjn-3-yl- oder 1-Amino-piperidin-4-.ylgruppe, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gnjppe, die in 3-Stellung oder in 4-Stellung durch eine 
Aminogruppe substituiert ist, 



30 eine Piperazin-1 -yl- oder [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe, 
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eine [1,4JDiazepan-1-ylgoippe, die in 6-Stellung,durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

eine 3-Aminopropylgruppe, ^> : 

eine Cydphexylgruppe, die durch eine ^minogruppe substituiert ist, 

eine 2-Amino-cyclopropylaminqgruppe, : . 

eine 2-Amino-cyclotwty^^ ..,<,, ,.. j>,< j : r 

eine 2-Amioo-cyclopentylamino- oder 3-Amino-cyclopentylaminogruppe, 

! • " 

\ 

eine 2-Amino-cyclohexylamino-, 2-(Methylamino)-cyclohexylamino- oder 3-Amino- 
cyclohexylaminogruppe, 

eine Nr(2-Aminocyclohexyl)-methylaminogaippe, 
eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-Aminoethyl- 2-(Methylamino)ethyl- oder 2-(Dimethylamino)ethyl- 
gruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder zwei Methylgruppen oder 
durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyh Dimethylaminocarbonyl- 
oder Pyrrolidin-1-yIcarbonylgruppe substituiert sein kann, 

oder eine Amino- oder Methylaminogruppe, in der das Stickstoffatom durch eine 
PyrroIidin-3-ylr, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-2-ylmethylgruppe 
substituiert ist, bedeuten, 



\ 
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wobei soweit nichts anderes erwShnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

mit der Maftgabe, daft die Verbindungen 

.5 

3-Methyl-7-(2-buten-1 -yl)-8-(piperazin-1 -yl>xanthin, 
3-Methyl-7-(2-methyl-2-propen-1-yl)-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin, 
10 3-Methyl-7-benzyl-8-(piperazin-1-yl)-xanthin, 

1 J-Dibenzyl-3-methyl-8-(piperazin-1-yl)-xanthin und 
1 ,3-Dimethyl-7-(4-fluorbenzyl>-8-(piperazin-1 -yl)-xanthin 

15. 

ausgeschlossen sind, 

_.t . * .i 
deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

20 4. VertindLirijgen der allgemeinen Formel I gemad Anspruch 1 , mit der MaBgabe, 
daft die Verbindungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1-yl- 
pder ri ,4]Diazepanr1rylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, 
deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

25 5. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemaft Anspruch 2, mit der Maligabe, 
daft die Verbindungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1-yl- 
oder [1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, 
deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

30 6. .Verbindungen der allgemeinen Formel I gem§B Anspruch 3, mit der Maftgabe, 
dad die Verbindungen, in denen R 4 eine gegebenenfalls substituierte Piperazin-1-yl- 
oder [1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe darstellt, ausgeschlossen sind, 
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deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 
7. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemali Anspruch 1 , in der 
R 1 ein Wasserstoffatom, . t . 
eine Ci-e-Alkylgruppe, 

eineC^AIkenylgruppe,: . - ... 

eine Ca4-Alkenylgruppe, die durch eine Ci.2-Alkyloxy-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine C^Mkinylgaippe, 

eine C3^-Cycloalkyl-Ci^-alkyl-Gruppe, 

eine Phenylgruppe, die durch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder durch eine 
Methyl-, Trifluonmethyl-, Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenyl-CM-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei 

R i0 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

eine Ci-4-Alkyl-, Trifluormethyl-, Hydroxymethyh C3-6-Cycloalkyl-, Ethinyl- 
oder Phenylgruppe, 

eine Hydroxy-, Ci^-Alkyloxy-, Difluormethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2- 
Trifiuorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, 
Cyan-Ci-2-alkyloxy-, Ci.*rAlkylsulfonyIoxy-, Phenylsulfonyloxy-, Carboxy-Ci^- 
alkyloxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyl-Ci^-alkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci^-alkyloxy-, 
Ci.^Alkyl-aminocarbonyl-CLs-alkyloxy-, DKC^a-alkylJaminocarbonyl-Ci-a- 
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alkyloxy-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-Ci^-alkyloxy-, Piperidin-1-yicarbonyl-Gi^- 
alkyloxy-, Morpholin-4-ylcarbonyl-Ci-3-aIkyloxy-, Methylsulfanylmethoxy-, 
Methylsulfinylmethoxy-vMethylsulforiylmethoxy-, C^CycIoalkyloxy- oder 
Ca^-Cycloalkyl-Ci.^alkyloxygruppe, 

eine Carboxy-, Ci-3-Alkyloxycarbonyl- f Carboxy-Ci-3-alkyl-, Ci^-Alkyloxy- 
carbonyl-C^-alkyh Aminocarbonyl-, Ci^Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci-2- 
alkyl)aminocart)onyl-, Morpholin-4-ylcarbonyl- oder Cyanogruppe, 

eine Nitro-, Amino-, Ci-2-Alkylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)amino-, Cyan-Ci-2-alkyl- 
amino-, [N-(Cyan-Ci-2-alkyl)-N-Ci.2"alkyl-amino]-, C1.2-Alkyloxy-carbonyl-C1.2- 
alkylamino-, Ci-2-Alkyl-carbonylamino-, Ci. 2 -Alkyjoxy-ca*onyIamino-, Ci^- 
Alkylsulfonylamino-, Bis-(Ci.2-alkylsulfonyl)-amino-, Aminosulfonylamino-, 
C 1 . 2 -Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci.2-alkyl)amino-sulfonylamino- f 
Mofpholin-4-yl-sulfonylamino-, (Ci-2-Alkylamino)thiocart)onylamino- f (C1.2- 
Alkyloxy-carbonylamino)carbonylamino-, Aminocarbonylamino-, Ci.2-Alkyl- 
aminocarbonylamino-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonylamino- oder Morpholin-4- 
ylcarbonylamino-Gruppe, 



PCT/EP02/01820 



? .e]ne 2 r Oxp-imida2olW 3-Methyl^ 2,4-Diox<> 

imidazolidin-1-yl-, 3-Methyl-2,4-dioxo-imidazolidin-1-yl-, 2,5-Dioxo-imidazo- 

2-Oxo-hexahydropyrimidin-1- 
> - . :; c yk oder 3rMethylr2rOXO-he)^hydrppyrimidin-1 -yl-Gruppe, 

oder 

eine Ci.2-AlkylsulfanyK Ci.2-Alkylsulfinyl-, Ci_2-Alkylsulfonyl-, Amjnosulfonyl-, 
Ci-rAIkylaminosulfonyl- oder Di-(Ci-2-alkyl)aminosulfonyIgruppe f . 

und R 11 und R 12 , die gleich oder yerschieden sein kdnnen, ein Wasserstoff-, 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 



WO 02/068420 



PCT/EP02/01820 



-331- 

eine. Methyl-, Cyan-, Trifluormethyl- Oder Methoxygruppe, 

oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofem diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine Methylendioxy-, Difluormethylendioxy-, 1 ,3-Pro- 
5 pylen-oder 1,4-Butylen-Gruppe bedeuten, 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Alkylteil durch eine Carboxy-, Ci-2-Alkyloxy- 
carbonyl-, Aminocartony^ oder Di-(Ci-2-alkyl)amino r ' 

carbonyl-Gruppe substituiert ist, s ; : -;-.o>^rk f ;^ : ^^ 

eine PhenylrC^alkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Ghlopioder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, s ■ 

* • • ! . 

15 eine PhenyKCH 2 )m-A-(CH 2 )n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 •-. 
substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwShnt definiert sind und 

A eine Carbonyl-, Hydroxyiminomethylen- oder Ci-;r Alkyloxyiminomethylen- 
Gruppe, m die Zahl 0 oder 1 und n die Zahl 1 oder 2 bedeuten, 

20 • 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei RJ° bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert sind und der Methylteil durch 
eine Methyl- oder Ethyjgruppe substituiert ist, 

25 eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der zwei benachbarte Wasserstoffatome des 
Phenylteiles durch eine -0-CO-NH-, -NH-CO-NH-, -N=CH-NH-, -N=CH-0- oder 
-O-CH2-CO-NH- Brflcke ersetzt sind, wobei die vorstehend erwahnten Brticken 
durch eine oder zwei Methylgruppen substituiert sein konnen, 

30 eine Phenyl-(CH 2 ) m -B-(CH2)n-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 

substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 , m und n wie vorstehend erwahnt definiert sind und 



( • 
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B eine Methylengruppe, die durch eine Hydroxy- Oder Ci.rAlkyIoxygruppe 
substituiert ist und gegebenenfalls zusatzlich durch eine Methylgruppe 
substituiert ist, bedeutet, 

5 eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durch R 10 bis R 12 substituiert ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwahnt definiert 
sind, : - 

eine [1 ,4]Naphthochinon-2-yl-, Chromen-4-on-3-yl- oder 1-Oxoindan-2-ylgruppe, 

10 

eine Heteroaryl-Ci-3-alkylgruppe, wobei unter dem Begriff Heteroaryl eine PyrrolyK * 
Imidazolyl-, Triazolyl-, Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyh Isoxazolyh Thiazolyh Isothia- 
zolyh Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidinyl-, Pyrazinyk Indolylr, Benzinnidazolyl-, 2,3- 
Dihydro-2-oxo-1H-benzimidazolyl-, Indazolyl-, Benzofuranyl-, 2,3-Dihydrobenzo- 
15 furanyl-, Benzoxazolyl-, Dihydro-2-oxo-benzoxazolyl-, Benzoisoxazolyl-, Benzo- 
thiophenyl-, Benzothiazolyl-, Benzoisothiazolyl-, Ghinolinyl-, 1 ,2-Dihydro-2-oxo- 
chinolinyl-, Isochinolinyl-, 1,2-Dihydro-1-oxo-isochinolinyl-, Cinnolinyl-, Chinazolinyl-, 
1,2-Dihydro-2-oxo-chinazolinyl-, 1,2-Dihydrch1-oxo-phthalazin-4-yl-, Cumarinyl- Oder 
3,4-Dihydro-3-oxo-2H-benzo[1 ,4]oxazinyl-Gruppe zu verstehen ist, 

20 

: r [j v , ^ wobei die yorstehe>nd envShnten Heteroaiylgmppen an Kohlenstoffatomen 
dutch ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, durch eine Methyl- Trifiuormethyl-, 
* Cyan-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Methylsulfonyl-, Nitro-, Amino-, 

Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Methoxy-, Difluomiethoxy- oder 
25 Trifluormethoxygruppe substituiert sein konnen und die Iminogruppen der 

vorstehend erwahnten Heteroarylgruppen durch Methyl- oder Ethylgruppen 
substituiert sein k6nnen, 

eine Furanyl-A-CH2-, Thienyl-A-CH^, Thiazolyl~A-CH2- oder Pyridyl-A-CH2-Gruppe, 
30 wobei A wie vorstehend erwahnt definiert ist, 
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...... ' eine Furanyl-B-CHr, Thienyl-B-CH r , Thiazolyl-B-CH r Oder Pyridyl-B-CH 2 -Gruppe, 

wobei B wie vorstehend erwahnt definiert ist, 

eine Ci^-Alkyl-A-(CH 2 )n-Gruppe, wobei A und n wie vorstehend erwahnt definiert 
5 sind, 

eine C3^ycloalkyl-(CH2) m -A T (CH2)n-Gnjppe l wobei A, m und n met vorstehend 
erwShnt definiert sind, ...... ... ; } . . . s yxsHii:: > 

io eine C^yploalkyl-^ 
erwahnt definiert sind, 

eine R 21 -A-(CH 2 ) n -Gruppe, in der R 21 eine Ci-rAlkyloxycarbonyl-, Aminocarbonyl-, 
Ci:2-Alkylaminocarbonyl-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-, PyrroIidin-1 -yl-carbonyl-, 
15 Piperidin-1-yl-carbonyir oder Mbrpholin^-yl-carbbnyl-Gruppe bedeutet und A. und n 
wie vorstehend erwahnt definiert sind, 

eine PhenyhD-C^-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor- 
, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substi- 
20 tuiert ist und D eine Sauerstoff- oder Schwefelatom, eine Sulfinyl- oder Sulfonyl- 
gruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte CM-AIkylgruppe, wobei ' 

25 R a eine Cyano-, Carboxy-, Ci-3-Alkyloxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci^-Alkyl- 

aminocarbonyl-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, 
Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe bedeutet, 

eine durch eine Gruppe R b substituierte C 2 .4-Alkylgruppe, wobei 

30 

Rb eine Hydroxy-, Ci^-Alkyloxy-, Amino-, Ci^-Alkylamino-, Di-(Ci-3-alkyl)- 
amino-, Pyrrolidin-1-yl-, Piperidin-1-yl-, Morpholin-4-yl, Piperazin-1-yl-, 4- 

" ( • 
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Methyl-piperazin-1 -yl- oder 4-EthyI-piperazin-1 -yl-Groppe darstellt und durch 
mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstickstoffatom in 1-Stellung des 
Xanthingeriistes isoliert ist, 

■v.- 5 oder eine Amino oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-6-Alkylgruppe, 

10 . • - . ........... 

eine C2^-Alkenylgruppe t ■ ■ 

eine C^-Alkinylgruppe, 

15 eine C3-6-CyGloalkylgruppe f ^ 

eine C3^Cycloalkyl-Ci^-aIkylgruppe, 

eine Tetrahydrofuran-3^yl-, Tetrahydropyran-3-yI-, Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
20 hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 

eine fphenyigm Chlor- oder Bromatom oder 

durch eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Difluormethbxy- oder 
Trifluormethqxygruppe substituiert ist, 

? eine Phenyl-Ci-4-alkylgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein Fluor-, 
Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-, 
Methoxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

30 eine Phenyl-CWalkenylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor-, Chlor- oder 
Bromatom oder durch eine Methyl-, Trifluormethyl- oder Methoxygruppe substituiert 
sein kann, 
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. eine Phenylrarbonyl-C^-alkytgruppe, in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Dffluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, 

5 • 

eine Heteroaryl-Ci^-alkylgruppe, wobei der Begriff Heteroaryl wie vorstehend. . 
erwahnt definiert ist, 

eine Furanylcaitionylmethyl^ Thiazolylcar^nylme^ 
10 Pyridylcarbonylmethylgruppe, 

eine Ci^-Alkyl-rarbonyl-Ci-2-alkyl-Gmppe^ 

eine C3-6-Cycloalkyl-carbdnyl-Ci.2-alkyl-Gruppe f 

15 

eine Phenyl-D-Ci^-alkylgruppe,.in der der Phenylteil gegebenenfalls durch ein 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom, eine Methyl-, Trifluormethyl-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert ist, und D wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 

20 

eine durch eine Gruppe Ra substituierte C^-Alkylgruppe, wobei Rg wie vorstehend 
erwahnt definiert ist, oder 

eine durch eine Gruppe Rb substituierte C^-Alkylgruppe, wobei Rb wie vorstehend 
25 erwahnt definiert ist und durch mindestens zwei Kohlenstoffatome vom Ringstick- 
stoffatom in 3-Stellung des Xanthingerustes isoliert ist, 

R 3 eine durch die Gruppe Rc substituierte C^-AIkylgruppe, wobei 

30 Rc eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte 

C3-7-Cycloalkylgruppe, 
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eine gegebenenfalls durch eine oderzwei Ci-3-Alkylgruppen substituierte C5-7- 
Cycloalkenylgruppe oder 

eine Arylgruppe oder 

■r- 5 * 

eine Furanyl-, Thienyl-, Oxazolyl-, Isoxazolyl-, Thiazolyl-, Isothiazolyl-, , 
Pyridyl-, Pyridazinyl-, Pyrimidyl- oder Pyrazinylgruppe bedeutet, wobei die 
vorstehend erwahnten heterocyclischen Reste jeweils durch eine oder zwei 
Ci^-Alkylgruppen oder durch ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom oder 
10 durch eine Trifluormethyl-, Cyan- oder Ci-3-Alkyloxygruppe substituiert sein 

k6nnen, 

eine C3-6-Alkenylgruppe, 

15 eine durch ein Fluor-,. Chlor- oder Bromatbm, oder eine Trifluormethylgruppe . 
substituierte C^AIkenylgruppe, 

eine G3-8rAlkinylgruppe, 

20 eine.Arylgipjppe pder 

eine/ArylnQ^-a|kenylgruppe i}l ; : , 

\?.^:>L;.\ ;.v':..?L'v ' ; - : * ■ . *f : - : . " ' • • - •''*•." V ; • ' \. .y ' 

'•• ' Und . •. 
25 

R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-yigruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNR<r 
Gruppe substituiert ist und zus§tzlich durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen sub- 
stituiert sein kann, wobei 

30 Re ein Wasserstoffatom oder eine Ci-3-Alkylgruppe und 




R<i ein Wasserstoffatom oder eine Ci^-Alkylgruppe bedeutet, 
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eine Piperidin-1 -yl- oder Hexahydroazepin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung oder in 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci^-Alkyfgruppen substituiert sein kann, wobei Re und Rd wie vorstehend 
5 erwShnt definiert sind, ;v 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyh Ci-2-AIM-aroinocarbonyh Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl- f Pyrrolidin- 
tryhcarbpriyl-, (^-Cyan-pyrrolidin-l-yl-Jcartonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
10 thiazolidin-3-yt)carbonyh Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-yicarbonyl- 
Gruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

is 

eine 3-Amino-piperidin-l-ylgruppe; in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci^Alkylamino- oder Di-(Ci-3-alkyl)-amino- 
20 gruppe substituierte Piperidin-1 -yl- oder Hexahydroazeptn-1-yl-gruppe, in denen 
jeweils zwei Wasserstoffatome am KohlenstoffgerOst der Piperidin-1 -yl- oder Hexa- 
hydroazepin-1-yl-gruppe durch eine geradkettige AlkylenbrQcke ersetzt sind, wobei 
diese Briicke 2 bis 5 Kohlenstoffatome enthalt, wenn die zwei Wasserstoffatome 
sich am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, 
25 wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen befinden, oder 
1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an Kohlenstoff- 
atomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlenstoffatome 
enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen befinden, die 
durch zwei Atome getrennt sind, 

30 
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eine Azetidin-1 -yl-, Pyrrolidin-1 yl-, Piperidin-1 -yl- oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, 
die durch eine Amino-Ci^-alkyl-, C M -Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)- 
amino-Ci-3-alkyIgruppe substituiert ist, 

•f?t 5 eine gegebenenfalls am Kohlenstoffgerust durch eine oder zwei d^-Alkylgruppen 
substituierte 3-lmino-piperazin-1 -yl-, 3-lmino-[1 ,4]diazepan-1 -yl- oder 5-lmino- 
[1,4]diazepan-1 -ylgruppe, 

eine gegebenenfalls durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituierte [1 ,4]Diaze- 
10 pan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, n.. 

eine C^Tr-Cycloalkylgruppe, die durch eine Amino, Ci-3-Alkylamino- oder DKC1-3- 
alkyl)-aminogruppe substituiert ist, . . 

15 eine C3-rCycloalkylgruppe, die durch eine AminoCi^-alkyl-, C1.3-Alkylamino-C1.3- 
alkyl- oder eine bi-(Gi-3-alkyl)amino-Ct-3-alkylgruppe substituiert ist, 

eine Cs-rCycloalkyl-C^alkylgaippe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, 
Cr4-Alkylamino oder Di-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe j substituiert ist, 

20 

eta^G^Cyeioal^ in der der Cycloalkylteil durch eine AminorCi.3- 

alkyl-, ^^l^amiijQ-Ci^l^ oder eine pir^i^-alkylJamino-C^-alkylgruppe . 
substituiert ist, rv , . , . ? ;i . . 

*?? 

25 eine Cs-rCycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-, C1-3- 
Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden Stick- 
stoffatome am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome voneinander 
getrennt sind, 

30 eine N-(C3.7-Cycloalkyl)-l)l-(Ci^alkyl)-aminogmppe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci- 3 -alkyl)-aminognjppe substituiert ist, wobei 
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die beiden Stickstoffatpme am Cycloalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

eine C3-7-Cycloalkylaminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine Amino-C^- 
5 alky)-, Ci-3-Alkylamino-Ci^ralkyl- oder eine DKCi^alkyl)aminc><ii^Ikylgruppe 
substituiert ist, . . ... ........ j,,....'.. 

eine N^Cs-T-CycIoalkylJ-N-CCi^-alkylJ-aminogaippe, in der der Cycloalkylteil durch 
eine Amino-Qi^-alkyl- t Ci^-AlkylaminorCi^^ 
10 alkylgruppe substituiert ist, r > ; , v ^.>-^,. -> t v ...iv^-ij* ?^'- T yyz~' 

eine Ca-T-Cycloalkyl-Ci-ralkyl-aminpgruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder PKC^-alkylJ-aminogruppe substituiert ist, 

is eine N-(C3 t r , Cydoalkyl-Ci.2-alkyl)-N-(Ci.ralkyl)-aminognjppe l in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminqgruppe substituiert 
ist, 

eine C3-rCycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
20 Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-C^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)aminb-Ci^- 
alkylgruppe substituiert ist, 

eine N-(C3.7-Cydoalkyl-Ci-2-aikyl)-N-(Ci-2-alkyl)-aminogaippe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-C^alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)- 
25 amino-Ci^-alkylgruppe substituiert ist, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Ci-3-AIkylgruppe und 

30 

R 16 eine R 17 -C2-3-alkyfgruppe darstellt, wobei der C 2 -3-AlkyIteil geradkettig ist 
und durch ein bis vier Ci. 3 -Alkylgruppen, die gleich oder verschieden sein 

1 • f 
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konnen, substituiert sein kann, oder durch eine Aminocarbonyt-, Ci-rAlkyl- 
aminocarbonyl-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl- f Pyrrolidin-1-yl-carbonyl-, (2- 
Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl- f Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan-thiazolidin- 
3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl-oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe 
5 substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^alkyl)-aminogruppe darstellt, 

••». 

eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 
10 : : 

R 20 eine Azetidin-3-yl, Azetidin-2-ylmethyh Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yl-, Pyrrolidin-2-ylmethyl-, Pyrrolidin-3-ylmethyl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- 
, Piperidin-2-yImethyh Piperidin-3-ylmethyl- oder Piperidin-4-ylmethylgruppe 
darstellt, wobei die fur R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei C^- 
15 Alkylgruppen substituiert sein kfinnen, 

■ v ■ ■ ■ • - - •• • . 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 und R 20 wie vorstehend erwahnt definiert sind, wobei die fur R 20 erwahn- 
20 ten Reste jeweils durch eine oder zwei Ci^-Alkylgruppen substituiert sein 

^ konnen, 

eine,f^^ in d§r der .Qa^Alkytteil ^ geradkettig ist und durch, densest 

R? 5 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei Ci^Alkylgmppen 
25 substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 
Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-altyl)-aminogruppe darstellt, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- oder 3-Amino-2-oxo-1 -methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, . 
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eine Pynrolidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino, C^AIkylamino- 
oder Di-(Ci^alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

5. oder eine Azetidin^-yl-C^z-alkyh Azetidin-3-yl-Ci,2-alkyl f Pyrrx)Iidin-2-yl-Ci-2-alkyl- f 
Pyrrolidin-3-yl-, PyrroIidin-3-yl-Ci-2-alkyl- f Piperidin-2-yl-Ci-2-alkyl-, Piperidin-3-yk 
PiperidinTS-yi-Ci^alkyl-, Piperidin-4-yl- oder PiReridin^ylrpi.aTSill^griJppe, wobei 
die vorstehend erwShnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei Ci^Alkylgrtippen 
substituiert sein kannen, bedeuten, 

10 

wobei unter den bei der, Definition der vorstehend genannten Reste erwahnten Aryi- 
gruppen Phenyl- oder Naphthylgruppen zu verstehen sind, welche unabhSngig von- 
einander durch Rh mono- oder disubstituiert sein konnen, wobei die Substituenten 
gleich oder verschieden sein konnen uhd Rh ein Fluor-, Chlor-, Brom- oder lodatom, 
15 eine Trifluormethyl-, Cyan-, Nitro-, Amino, Ci^-Alkyl-, Cyclopropyl-, Ethenyh 
Ethinyl-, Hydroxy-, Ci^-Alkyloxy-, Difluormethoxy- oder Trifluormethoxygruppe 
darstelltund 

wobei soweit nichts anderes erwShnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
20 Alkenylgnuppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

8. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemafc Anspruch 1, in der 

25 

R 1 ein Wasserstoffatom, 
eine Ci-4-Alkylgruppe, 
30 eine CwAIkenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

! 
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eine C3-5-AIkioylgruppe, 

eine Phenyl-C-u-alkyl-Gruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert ist, 
wobei 

R 10 ein Wasserstoffatom, ein Fluor-, Chlor- oder Bromatom, 

eine Methyl-, Ethyl-, Jrifluonriethyl-, oder Ethinylgruppe, 

eine Hydroxy-, Methoxy-, Ethoxy-, Difluortnethoxy-, Trifluormethoxy-, 2,2,2- 
Trifliiorethoxy-, Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Propen-1-yloxy-, 2-Propinr1-yloxy-, 
Cyan-Ci-2-alkyloxy-, Ci.2-Alkyl-sulfonylpxy-, Phenylsulfonyloxy-, Carboxy-Ci-r 
alkyloxy-, Ci.2-Alkyloxy-carbonyl^Ci-2-aIkyloxy-, Aminocarbonyl-Ci.ralkyloxy-, 
Ci-2-Alkyl-aminocarbpnyl-Ci-2-alkyloxy-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-Ci-2- 
alkyioxy-, Pyrrolidin-1 -ylcarbonyl-Ci-2-alkyloxy-, Piperidin-1 rylcarbonyl-Ci.2- 
alkyloxy-, Morpholin^-ylqarbonyl-C^^alkyloxy-gruppe, 

eine Carboxy-, Ci.rAlkylpxy-carbonyl-, Aminocarbonyl-, Ci_2-Alkylamino- 
carbpnyj-, pU(Ci-2-alkyl)aminocarto Mqrpholin-4-ylrarbon 
Cyanogruppe, 

eine Nitro-, Amino-. Qj^Alkylaminpr, Di-(C 1 .2-alkyl)amino- f Cyan-Ci-2-alk)/!- 
amino-, [N-(Cyan-Ci.2-alkyl)-N-methyl-amino]-, C1.2-AIkyloxy-carbonyl-C1.2- 
alkylamino-, Ci. 2 -Alkyl-carbonylamino-, Ci-2-Alkyloxy-carbonylamino-, C1-2- 
Alkylsulfonylamino-, Bis-^^-alkylsulfonylJ-amino-, Aminosulfonylamino-, Ci T 
2-Alkylamino-sulfonylamino-, Di-(Ci.2"alkyi)amino-sulfonylamino-, Morpholin-4 
yl-sulfonylamino-, (Ci.2-Alkylamino)thiocarbonylamino-, (Ci : 2-Alkylo^-cart)on- 
ylamino)carbonylamino-, Aminocarbonylamino-, Ci.rAlkylaminocarbonyl- 
amino-, DKC^ralkyOaminorartonylamino- oder Morpholin-4-yi-carbpnyi- 
amino-Gruppe, 
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eine 2-Oxo-imida2olidin-1-yl- f 3-MethyI-2<)xp-imidazolidin-1-yK 2,4-Dioxo- 
imidazolidin-1-ylr, a-Methyl^^ioxo-imidazolidin-l-yl-, 2,5-Dioxo-imida- 
zolidin-1-yl-, ^Methyl^^^lioxp-imidazolidin-l -yl-, 2-Oxo-hexahydibpyrimidin- 
1-yl- oder a-Methyl^^xo-hexahydropyrimidin-l-yl-Gruppe, 

oder \ ,. ... ./ .... .. ..... . . . 

eine Ci-2-Alkylsulfanyh Qi-2-Alkylsulfinyl-, C^AIkyls^ 
Ci-2-Alkylaminosulfonyl- oder Dh(Ci-2-alkyl)aminosulfonylgruppe, 

und R 11 und R 12 die gleieh oder verschieden sein konnen, ein Wasserstoff-, . 
Fluor-, Chlor- oder Bromatom oder 

eine Methyl-,' Cyan- oder Methoxygmppe* 

oder, R 11 zusammen mit R 12 , sofern diese an benachbarte Kohlenstoffatome 
gebunden sind, auch eine MethylendioxyrGruppe bedeuten, . 

eine Phenylmethylgruppe, in der der Methylteil durch eineCarboxy-, Methoxy- 
20 (^rbonyl-oderAminocarbonylgruppesubstituiertist, 

eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil durch eine Carboxy-, Methoxy- 
carbbnyl- oder Aminocarbonylgruppe substituiert ist, 

25 eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy-, Hydroxyimino- oder Methoxyiminogruppe substituiert ist, 

eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-Stellung durch eine Hydroxy- 
gruppe und eine Methylgruppe substituiert ist, 

30 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch R 10 bis R 12 substituiert 
ist, wobei R 10 bis R 12 wie vorstehend erwShnt definiert sind, 



10 



WO 02/068420 



) 



-344- 



eine 1 -(Phenylcarbonyl)ethyl- Oder 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 
eine 2-PhenyIethenylgruppe, 

eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 
eine 2-(Phenyloxy)ethylgruppe, 

eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, wobei der Naphthylteil jeweils 
durch eine Methyl-, Nitro- f Amino-, Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, Cyan-, 
Aminocarbonyl- oder Aminosulfonylgruppe substituiert sein kann, 

eine [1,4]Naphthochinon-2-yh Chromen-4-on-3-yl- oder 1~Oxoindan-2-ylgruppe 

eine Oxazolylmethyl-, Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyl-, Pyridylmethyl-, Benzo- 
fiiranylmethyl-, 2,3-Dihydrobenzofuranylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyl-, 
Benzo[d]isothiazolylmethyl-, (1 H-lndazoI-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl-, (1 ,2- 
Dihydro-2-oxo-chinolin-4-yl)methyl-, Isochinolinylmethyl-, (1 ,2-Dihydro-1 -oxo- 
isochipoliq^ (1,2-Dihydro-2-oxo- 
ctyl^zoto Cumarinyl- 
methyl-Gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe 
substituiert seio kann, 

eine Chinolinylmethyl- oder Isochinolinylmethylgruppe, wobei der heterocyclische 
Teil jeweils durch eine Cyan-, Nitro-, Amino-, Acetylamino-, Methylsulfonylamino-, 
Aminocarbonyl- oder Aminosulfpnylgruppesubstituiert ist, 



eine Pyrrolylethyl-, Triazolylethyh Thienylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyk 
gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert 
sein kann, 
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eine Furanyfcarbonylmethyl-, Thienylcarbonylmethyl-, Thiazolylcarbonylmethyl- oder 
Pyridylcarbonylmethylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Propylgruppe, die in 3^tellung dui$i ein^ 

oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, • 

4 

eine 2-OxopropyIgruppe oder 

eine Amino- oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci-6-Alkylgruppe, 

eine Ethenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-yl- oder 2-Propin-1-ylgruppe, 
eine C^Cycloalkylgruppe, 

eine Tetrahydrofuran-3-yl-, Tettahydropyran-3-yl-, Tetrahydropyran-4-yl-, Tetra- 
hydrofuranylmethyl- oder Tetrahydropyranylmethylgruppe, 

eine Phenylgruppe, 
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eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor- oder Chloratom, 
eine Methyl-, Dimethylamino-, Hydroxy-, Methoxy- oder Trifluormethoxygruppe 
substituiert sein kann, • 

5 eine Phenylcarbonylmethylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluor- oder Chlor- 
atom, eine Hydroxy-, Methoxy- oder Trifluormethoxygruppe substituiert sein kann, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

10 eine 2-(Phenyloxy)ethylgruppe, 

eine Pyridylmethyl- oder Pyridylethylgruppe, 



eine Methylgruppe, die durch eine C3-6-Cycloalkyl-, Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
15 carbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine C&tf-Cycloalkyl-, Cyan-, Carboxy-, 
Methoxycarbonyl-, Hydroxy-, Methoxy- oder Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

20 oder eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine C^Cycloalkyl-, Cyan-, 
. , v CarbpxyT, M ethoxycarbonyl-, Hy^ rpxy-, Methoxy- oder Dimethylaminogruppe 
substituiert ist, 

R 3 eine C^AIkenylgoippe, 

. eine 1-Cydopenten-1-ylmethyl- oder 1-Cyclohexen-l-ylmethylgruppe, 

eine 1-Cyclopenten-1-ylmethylgruppe, in der der 1-Cyclopenten-1-yl-Teil durGh eine 
Methylgruppe substituiert ist, 

30 

eine 2-Propin-1 -yl-, 2-Butin-1-yl- oder 2-Pentin-1 -ylgruppe, 
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eine Phenylgruppe, die durch ein Ruoratom Oder eine Cyan-, Methyl- Methoxy- oder 
Trifluormethylgruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

eine Benzylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, einChlor-, 
Brom-.oder lodatom, oder eine Methyl-, Methoxy-, Cyan-, Nitro- oder Aminogruppe 
substituiert sein kann, 

eine Furanylmethyl- oder T$eny$!W$^rygt$, , . - , - i' 
eine Cyclopropylmethylgruppe oder 

eine Cyclopropylmethylgruppe, in der der Cyclopropylteil durch eine Methylgruppe 
substituiert ist, und . i ■ 

R* eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Aminocarbonyl-, Methylaminbcarbonyl-, Dimethylaminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl- 
carbonyl-, (2-Cyani3yrrolidin-1-yl-)carbonyl- f Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
Gruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-yIgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CHrCHrBrOcke ersetzt 
ist, 
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eine Hexahydrbazepin-1 -yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe 
substituiert ist, 

5 eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- oder 3-Amino-2-oxo-1 -methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, .: ,„ - . 

- eine [1 ,4]Diazepan-1 -ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 

eine 2-Amino-cyclohexylaminogruppe, 

15 oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Methyl- oder Ethylgruppe und « J 

R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder 
20 . - - . zwei Metty^ oder durch eine Aminocarbonyj-, Methylaminoca^ 

j ^ :Dim§thy!aniinp sejn 
;. ! .kann ) ,bedeuten,^ ! , , - r ■ ■■-< ■'. ... ... 

wpbei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
25 Alkenyigruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

9. , Verbindungen der allgemeinen Forme! I gemaB Anspruch 1 , in der 

30 , :„ . 

R 1 ein Wasserstoffatom, 
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eine CWAIkylgruppe, 
eine C3-5-Alkenylgruppe, 

eine 2-Propen-1-ylgruppe, die durch eine Methoxycarbonylgaippe substituiert ist, 

eine C^-Alkinylgruppe, , ... ( , ; ; . ; . . 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oderzwei Fluoratome, 
ein oder zw§i Chlpratome^ein^ 

methyl-, Hydroxy-, Methoxy-, Nitro-, Amino-, Carbpxy- oder Ethoxycarbonyfgruppe 
substituiert sein kann, 

eine 2-Phenylethylgruppe, in der der Ethylteil in 2-StelIung durch eine Hydroxy-, 
Methoxy- oder Hydroxyiminogruppe substituiert ist, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch ein Fluoratom oder 
durch eine Methyl-, Aminocarbonyl-, Aminosulfonyl-, Cyan-, Hydroxy-, Methoxy-, 
Phenoxy-, Benzyloxy-, 2-Prc>pen-1-yloxy-, 2-Propin-1-yloxy-, Cyanmethoxy-, 
(Methoxycarbonyl)methoxy-, (Aminocarbonyl)methoxy-, (Methylaminocarbonyl)- 
methoxy-, (Dimethylaminocarbonyl)methoxy-, Methylsulfonyloxy-, Phenylsulfonyloxy- 
, Nltro-, Amino-, (Methoxycarbonyl)methylamino-, Acetylamino-, Methoxycarbonyl- 
amino-, Methylsulfonylamino-, Bis-(me%lsulfonyl)-arnino- f Aminocarbonylamino-, 
Dimethylaminocarbonylamino-, (Methylamino)thiocarbonylamino-, (Ethoxycartonyl- 
amino)carbonylamino- oder Cyanmethylamino^Gruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, in der der Phenylteil durch zwei Methoxygruppen 
oder durch ein Bromatom und durch eine Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

eine 2-(Phenylcarbonyl)ethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 
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eine 2-(Phenoxy)ethylgruppe, 

eine Phenylsulfanylmethyl- oder Phenylsulfinylmethylgruppe, 
eine Naphthylmethyl- oder Naphthylethylgruppe, 

eine Isoxazolylmethyl-, Thiazolylmethyl-, Pyridylmethyl-, Benzo[d]isoxazolylmethyl-, 
Benzo[d]isothiazolylmethyl-, (1H-lndazol-3-yl)methyl-, Chinolinylmethyl- oder Iso- 
chinolinylmethylgruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methyl- 
gruppe substituiert sein kann, $ ■ 

eine Isochinolinylmethylgruppe, in der der Isochinolinylteil durch eine Nitro- oder 
Aminogruppe substituiert ist, •* 

eine (1 ,2-Dihydro-2^xo-chinolin-4-yl)methylgruppe, 

eine Pyrrolylethyl-, Triazolylethyl-, Thiehylethyl-, Thiazolylethyl- oder Pyridylethyl- 
gruppe, wobei der heterocyclische Teil jeweils durch eine Methylgruppe substituiert 
sein kann, , 

• *»•*. • ■ . * * • * ■ 

ejneThjenyl 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyl-, Cyan-, Carboxy-, Aminocarbonyl- 
oder Methpxycarbonylgaippe substituiert ist, 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Hydroxy-, Methoxy-, Dimethylamino-, 
Carboxy- oder Methoxycarbonylgruppe: substituiert ist, oder 

eine Propylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Hydroxy-, Dimethylamino-, Carboxy- 
oder Methoxycarbonylgruppe substituiert ist, 



WO 02/068420 PCT/EP02/01820 

-351- 

eine 2-Oxopropylgaippe Oder 

eine Amino: oder Benzoylaminogruppe, 

R 2 ein Wasserstoffatom, 

eine Ci^-Alkylgrtippe, . ^ 

eine Ethenylgruppe, "V.. ' 

eine 2-Propen-1-yl- oder 2-Propin-1-ylgruppe, 
eine Phenylgruppe, 

eine Phenyl-Ci^-alkylgruppe, wobei der Phenylteil durch ein Fluoratom, eine. Methyl 
oder Methoxygruppe substituiert sein kann, 

eine Phenylcarbonylmethylgruppe, 

eine 2-Phenylethenylgruppe, 

eine Methylgruppe, die durch eine Cyclopropyh Cyan-, Carboxy- oder Methoxy- 
carbonylgruppe substituiert ist, oder 

eine Ethylgruppe, die in 2-Stellung durch eine Cyan-, Hydroxy-, Methoxy- oder 
Dimethylaminogruppe substituiert ist, 

R 3 eine C4-6-Alken^gruppe, 

eine 1 -Cyclopenten-1 -ylmethyl- oder 1 -Cyclohexen-1 -ylmethylgruppe, 
eine 2-Propin-1-yl- f 2-Butin-1-yl- oder.2-Pentin-1-ylgruppe, 
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eine Phenylgruppe, die durch ein Fluoratom Oder eine Cyan-, Methyl- Oder Trifluor- 
methylgmppe substituiert sein kann, 

5 eine Phenylgruppe, die durch zwei Methylgruppen substituiert ist, 

eine Benzylgruppe, in der der Phenylteil durch ein oder zwei Fluoratome, ein lod-, 
atom oder eine Cyan-, Nitro- Oder Aminogruppe substituiert sein kann, 

10 eine Furanylmethyl- oder Thienylmethylgruppe oder 

eine Cyclopropylmethylgruppe und 

■ *■.—■• " 

R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
15 ist, wobei der Piperidin-1-yl-TeiI zusatzlich durch eine Methylgruppe.substituiert sein 
kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
Pyrrolidin-1-yl-carbonylgruppe substituiert ist, 

eine 3rAmi^pip0i1^j^^g^pgf i in deader Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung zusatz- 
lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
25 men mit einem Wasserstoffatom in 5-StelIung durch eine -CI-fe-CHrBrGcke ersetzt 
ist, 

eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substi- 
tuiert ist, 

30 

eine [1 ,4]Diazepan-1-ylgruppe, die in 6-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, 
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eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cyclohexylaminogruppe, 

5 

pder eine durch die Reste R 15 und.R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

R 15 eine Methyl- Oder Ethylgruppe und 

10 ~ R 1 ? eine 2-Aminoetfrylg^ wobei der Ethylteilduip^e 

zwei Methylgmppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, 
Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrolidin-1-ylcarbonylgruppe substituiert sein 
kann, bedeuten, 

15 wobei soweit nichts anderes erwShnt wurde, die«vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein konnen, . 

deren Tautomere, Enantiomere; Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

20 10. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemaft Anspruch 1, in der 

R 1 , R 2 und R 3 wie in Anspruch 7 erwahnt definiert sind und 

R 4 eine Azetidin-1-yl- oder Pyrrolidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine ReNRd- 
25 Gruppe substituiert ist und zusStzlich durch eine oder zwei Ci-3-Alkylgruppen sub- 
stituiert sein kann, wobei 

Re ein W<asserstoffatom.oder eine Ci-3-Alkylgruppe und 

30 Rd ein Wasserstoffatom oder eine Ci-3-AlkyIgruppe bedeutet, 




) > 
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eine Piperidin-1-yl- Oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung oderin 4- 
Stellung durch eine ReNRd-Gruppe substituiert ist und zusatzlich durch eine oder 
zwei Ci-3-Alkylgaippen substituiert sein kann, wobei R© und Rd wie vorstehend 
erwShnt definiert sind, 
5 . . 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in derder Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
AminocarbonyK Qi-2-AIkyl-aminocarbonyl-, Di-(Ci.2-alkyl)aminocarbonyl-, Pyrrolidin- 
1-yl-carbonyh (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyh Piperidin-1-ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl- 
10 Gruppe substituiert ist, : 

'! • ■ • 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in derder Piperidin-1-yl-Teil in 4-Stellung oder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

is eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe; in der die Methylengruppe in 2-Stellung oder in 6- 
Stellung durch eine Carbonylgruppe ersetzt ist, 

eine in 3-Stellung durch eine Amino-, Ci«3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-amino- 
gruppe substituierte Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1-ylrgruppe, in denen 
20 jeweils ^ei .yVasse 

, : Hexahydroazepin-1 -yl-gruppe durch eine geradkettige Alkylenbrucke ersetzt-sind, 
wobei diese BrOcke 2 bis 5 Kohlenstoffatome enthalt, wenn die zwei Wasserstoif- 
v atQmerSich^am selben Kohlenstoffatom befinden, oder 1 bis 4 Kohlenstoffatome 

enthalt wenn sich die Wasserstoffatome an benachbarten Kohlenstoffatomen be- 
25 finden, qder; 1 bis 4 Kohlenstoffatome enthalt, wenn sich die Wasserstoffatome an 
Kohlenstoffatomen befinden, die durch ein Atom getrennt sind, oder 1 bis 3 Kohlen- 
stoffatome enthalt, wenn sich die zwei Wasserstoffatome an Kohlenstoffatomen be- 
finden, die durch zwei Atome getrennt sind, 

30 eine Azetidin-1-yl-, Pyrrolidin-1yh Piperidin-1-yl- oder Hexahydroazepin-1 -ylgruppe, 
die durch eine Amino-C^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-C^-alkyl- oder eine Di-{Ci^-alkyl)- 
amino-C^-alkylgruppe substituiert ist, 
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eine C^-Cydoalkylgruppe, die durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino-.oder Di-(Ci^- 

% 

alkyl)-aminogruppe substituiert ist, 

5 eine C3.7-Cyclpalkylgaippe, die durch eine AminoCi^-alkyl-, C1.3-Alkylamino-C1.3- 
alkyl- oder eine Di-(Ci.3^lkyl)amino-Ci-3-alW^ ^ 

eine C3-7^ycloalkyl^i r 2-alkylgruppe f in der der Cydpalk^teil du Ci- 
rAlkylamiho- pder PKCi<ralkyl)^aminpgruppe su ist, . ,, * u ,. ^ - i;HDa . 

eine C3-rCtycloalkyl-Ci-2-alkylgaippe, in der der Cydoalkylteil durch eine Arniho-Ci. 3 - 
alkyl-, Ci^-Alkylamino-C!^^!- oder eine DKCi^-alkyl)amino-Ci^-alkylgruppe sub- 
stituiert ist, • . 

is eine C^T-Gydoalkylaminogruppe,. in der der Cydoalkylteil durch eine Amino-, C1.3- 
Alkylaminb- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert ist, wobei die beiden 
Stickstoffiatome am Cydoalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoffatome 
yoneinander getrennt sind, 

..t ■ • . ! ' ... 

20 eine N-(C3_r-Cycloalkyf)-N-(Ci-3-alkyl)-aminogruppe, in der der Cydoalkylteil durch 
eine Amino-,. C^-Alkylamino- oder Di-(Ci«3-alkyI)-aminogruppe substituiert ist, wobei 
die beiden Stickstoffatome am Cydoalkylteil durch mindestens zwei Kohlenstoff- 
atome voneinander getrennt sind, 

25 eine C3-rCydoalkylaminogruppe, in der der Cydoalkylteil durch eine Amino-Ci-3- 
alkyl-, Ci-3-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci. 3 -alkylgruppe 
substituiert ist, 

eine N-(C3.rCycloalkyl)-N-(Ci^-alkyl)-aminogruppe, in der der Cydoalkylteil durch 
36 eine Amino-Ci^-alkyl-, Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyi)amino-Ci^- 
alkylgruppe substituiert ist, 



( 
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eine C3-7-Cycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch eine 
Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci- 3 -alkyl)-aminogruppe substituiert ist, \ 

eine N-(C3.7^ycloalkyl-Ci-2-alkyl)-^ in der der Cycloalkyl- 

teil durch eine Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppe substituiert 
- est, • 

eine Ca.7-Gycloalkyl-Ci.2-alkyl-aminogruppe, in der der Cycloalkylteil durch 

eine Amino-Ci-3-alkyh Ci^-Alkylamino-Ci-3-alkyl- oder eine Di-(Ci^-alkyl)amino-Ci-3- 

alkylgnjppe substituiert ist, 

eine N-(C3.7-Cycloalkyl-Ci-2-alkyl)-N-(Ci.2-alkyl)-aminogruppe, in der der Cycloalkyl- 
teil durch eine Amino-Ci-3-alkyh Ci^-Alkylamino-Ci^-alkyl- oder eine Di-(Ci-3-alkyl)- 
amino-Ci-3-alkylgruppe substituiert ist, 

eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 
R 15 eine C^-Alkylgruppe und 

B? 6 ejije R 17 -C2^-alkylgruppe darstellt, wobei der Q^-AIkylteil geradkettig ist 
unddurcty^ die gleich oder verschieden sein 

kpnnen,, substituiert^ durch eine Aminocarbonyl-, Qi.rAlkyl- 

aminocarbonyl-, Di-(Ci-2-alkyl)aminocarbonyl-, Pynx)lidin-1-yl-carbonyl-, (2- 
Cyanr.pyrrolidin-1 -yl-)caii>ony|-, Thiazolidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan-thiazolidin- 
3-yl)carbonyl-, Piperidin-1 -ylcarbonyl- oder Morpholin-4-ylcarbonyl-Gruppe 
substituiert sein kann und 

R 17 eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)raminogruppe darstellt 
eine durch den Rest R 20 substituierte Aminogruppe, in der 
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R 20 eine Azetidin-3~yl f Azetidin-2-ylmethyl-, Azetidin-3-ylmethyl-, Pyrrolidin-3- 
yl- f PyrTolidin-2-yImethyi-, Pyirolidin-3-ylmethyh Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl- 
, Piperidin-2-ylmethyl-, Piperidin-3-ylmethyl- oder ^ Piperidin-4-ylmethylgnippe 
darstellt, wobei die IQr R 20 erwahnten Reste jeweils durch eine oder zwei C^- 
5 Alkylgruppen substituiert sein kfinnen, 

eine durch die Reste R 15 und R 20 substituierte Aminogruppe, in der. ... s 

R 15 und R 2 ° wje vorstehend eiwahntdefiniert sind, wpte R^^eryvahn- 
10 ten Reste jeweils dujcb eine qdei: zwei Ci^Alkylgjuppen substituterj sein 

k6nnen, 

% i • . 

eine R 19 -C3-4-alkyl-gruppe, in der der C^-Alkylteil geradkettig ist und durch den Rest 
R 15 substituiert sein kann und zusatzlich durch eine oder zwei C^-Alkylgmppen 
15 substituiert sein kann, wobei R 15 wie vorstehend erwahnt definiert ist und R 19 eine 
♦ Amino-, Ci^-Alkylamino- oder Di-(Ci^-alkyl)-aminogruppej darstellt, 

eine 3-Amino-2-oxo-piperidin-5-yl- oder 3-Amino-2-oxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

20 ...... 

eine PyrroIidin-3-yl-, Piperidin-3-yl-, Piperidin-4-yl, Hexahydroazepin-3-yl- oder 
Hexahydroazepin-4-ylgruppe, die in 1-Stellung durch eine Amino-, Ci-3-Alkylamino- 
oder Di-(Ci^-alkyl)aminogruppe substituiert ist, 

25 oder eine Azetidin-2-yl-Ci-2-alkyl-, Azetidin-3-yI-Ci.2-alkyl, Pyrrolidin-2-yl-Ci-2-alkyl-, 
Pyrrolidin-3-yl-, Pyrrolidin-3-yl-Ci.2-alkyl-, Piperidin-2-yl-Ci.2-alkyl-, Piperidin-3-yl-, 
Piperidin-3-yl-Ci-2-alkyl-, Piperidin-4-yl- oder Piperidin-4-yl-Ci.2-alkylgruppe, wobei 
die vorstehend erwahnten Gruppen jeweils durch eine oder zwei C^-Alkylgruppen 
substituiert sein konnen, bedeutet, 

30 - 

deren Tautomere, Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 



( 
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1 1 . Verbindungen der allgemeinen Formel I gemSft Anspruch i , in der 

• • • • . . ■ . , . 

R 1 , R 2 und R 3 wie in Anspruch 8 erwahnt definiert sind und 

5 R 4 eine Piperidin-1-ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist, wobei der Piperidin-1-yKTeil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil zusatzlich durch eine 
10 Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyh Dimethylaminocarbonyl-, Pyrrolidin-1-yl- 
carbonyh (2-Cyan-pyrrolidin-1-yl-)carbonyl-, ThiazoIidin-3-yl-carbonyl-, (4-Cyan- 
thiazolidin-3-yl)carbonyl-, Piperidinrl-ylcarbonyl- oder Morphoiin-4-ylcarbonyl- 
Gruppe -substituiert ist, 

is eine 3-Amiho-piperidin-1-ylgruppe, in der der Piperidin-1-yl-Teil in 4-StelIungoder in 
5-Stellung zusatzlich durch eine Hydroxy- oder Methoxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1-ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-Stellung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CH 2 "CH 2 -Brucke ersetzt 
20 ist, 

; eipe ; He^ah^ die.in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substi- 

tuiert ist, 

25 eine 3-^ino-:2-oxo-piperidin-5-yl- oder 3-AmincH2rpxo-1-methyl-piperidin-5-yl- 
Gruppe, 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
30 eine 2-Amino-cyclohexylaminogruppe, 

oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 



WO 02/068420 



PCT/EP02/01820 



-359- 

R 15 eine Methyl- Oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder 
5 zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbony!-, Methylaminocartoonyl-, 

Dimethylaminocarbonyl- oder Pyirolidin-1 -ylrarbonylgruppe substituiert sein 
kann, bedeutet, 

wobei soweitnichts anderes erw§hnt wunde,.die vorstehend erwahnten Alkyl- urid ^ 4 
io Alkenylgruppeh geradkettig oder verzweigt sein kdnnen, v 

deren Tautomere t Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

1 2. Verbindungen der allgemeinen Formel I gemSIJ Anspruch 1 , in der 

15 > ..• ■ • " ■ 

R 1 , R 2 und R 3 wie in Anspruch 9 erwShnt definiert sind und 

R 4 eine Piperidin-1 -ylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert 
ist t wobei der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine Methylgruppe substituiert sein 
20 kann, 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil zusatzlich durch eine 
Pyrrolidin-1-yl-cartx)nylgruppe substituiert ist, 

25 eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der der Piperidin-1 -yl-Teil in 4-Stellung zusatz- 
lich durch eine Hydroxygruppe substituiert ist, 

eine 3-Amino-piperidin-1 -ylgruppe, in der ein Wasserstoffatom in 2-StelIung zusam- 
men mit einem Wasserstoffatom in 5-Stellung durch eine -CH2-CH2-BrGcke ersetzt 
30 ist, 



( 
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eine Hexahydroazepin-1-yl-gruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe 
substituiert ist, 

eine Cyclohexylgruppe, die in 3-Stellung durch eine Aminogruppe substituiert ist, 
eine 2-Amino-cyclohexylaminogruppe t 

Oder eine durch die Reste R 15 und R 16 substituierte Aminogruppe, in der 

10 R 15 eine Methyl- Oder Ethylgruppe und 

R 16 eine 2-Aminoethylgruppe darstellt, wobei der Ethylteil durch eine oder 
zwei Methylgruppen oder durch eine Aminocarbonyl-, Methylaminocarbonyl-, 
Dimethylaminocarbonyl- oder Pyrrolidin-1-ylcarbonylgruppe substituiert sein 
is kann, bedeutet, 

wobei soweit nichts anderes erwahnt wurde, die vorstehend erwahnten Alkyl- und 
Alkenylgruppen geradkettig oder verzweigt sein k5nnen, ; 

20 deren Tautomere„Enantiomere, Diastereomere, deren Gemische und deren Salze. 

13. Fplgende Verbindungen der ailgemeinen Formel I gemaB Anspruch 1 : 

(1) 1 ,3-DimethyI-7-benzyl-8-(3-amino-pyrrolidin-1 -yljhxanthin, 

25 

(2) 1 j3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-|^ -yl)-xanthin, 

(3) 1 ,3-Dimethyj-T-benzy W-(3-amino-piperidin-1ryl>-xanthin f 

30 (4) 1 , 3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-[(trans-2-amino-cyclohexyl)amino]- 
xanthin, 
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(5) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-btf^ 

(6) 1 ,3-Diirothyl-7^3-meta^ 

(7) 1 ,3-Dimethyl-7^3HTiethyl-2-bu^^ 
xanthin, 

(8) 1 ,3-Dimethyl-7-(2-butin-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(9) 1,3-Dimethyl-74(1^ydopert 

(1 0) 1 ,3-Dimethyl-7-(24hienylmethyl>^^ 

(11) 1 f 3-Dimethyl-7-(3-fluorbenzyl)-8-(3raminc>-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(1 2) 1 3-Dimethyl-7-(2-fluorbenzyl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(13) 1 ,3-Dimethyl-7-(4-fluorben^ 

(14) 1,3-Dimethyl-7-(2~buten-1-^ 

(1 5) 1 ,3-Bis-(cydopropylmethyl^ 

(16) (R)-1,3-Dimethyl-7-(3-methy^^ 

(1 7) (S)-1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin»1 -yl)-xanthin, 

(18) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl^ 
xanthin, 

(19) 1 f 3-Dimethy!-7-(3-meth^ 
xanthin, 
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(20) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^(cis^amino^ydohexyl)-xanthin- 
hydrochlorid,;, 

5 (21 ) 1 ,3-Dimethyl-7-(3-methyl-2-biiten-1 -yl)-8-(3-methylamino-piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(22) 1 -(2-Phenylethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-piperidin-1 -yl> 
xanthin, 

10 (23) 1,3-Dimethyl-7-(3-me%l-2-buten-1-yl)^[NK2-amino.ethyl)-methylamino]- 
xanthin, 

(24) 1 -[2-(Thiophen-2-yl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 

15 

(25) 1 -[2-(Thiophen-3-yl)-ethyq-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(26) 1 -[2-(2rMethyl-phenyl)-ethyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
20 pjperidinrl-yl^xapthip, . 

: fo . • ■ 

i(27) ( 1 r[2-(3-Methy|^phenyf )-ethyl]^-methyl-7^3-methyl-24juten-1-yl)-8^3-amino- 

( Riperidin-1-yl>:xanthin, v . 

25 (28) ,1 -l2-(3-Metboxy-phenyj)^thyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin, .-. 

(29) H(E)-2-Pheny1-vinyl)-3-me^ 
1-yl)-xanthin, 

30 

(30) 1K2-Phenyl^thyl)^methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-ylh8^(S)-3-amino-piperi^ 
1-yl)-xanthin, 
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(31 ) 1 -(2-Phenyl-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((^3-amino-piperidin- 
1-ylJ-xanthin, ... ; 

(32) 1-[2-(2-Methoxy-phenyl)-2^xo-e^^ 
amino-piperidin-1-yl)-xanthin, . 

(33) .1 -[2-(Thiophen^yI)-2K)XO^thyl]^methyl-7-(3-methyl-2-buten -yl)-8-(3-amino- 
piperidin-l-ylj-xanthin, 1 . . . , ...... . r .. / , i-t 

(34) 1^2-Phenyl-2^xo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1-yl)^ 
piperidin-1-y|)-xanthin, ■ . 

(35) 1 -(2-Rhenyl-2-oxo-ethyl)-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((R)-3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin, \ 

(36) 1 -[(lsochinolin-1 -yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyI-2-buten-1 -yl)-8-((/?)-3-amino- 
piperidin-1 -yl)-xanthin, 

(37) 1 -[(lsochinolin-1-yl)methyl]-3-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-((S)-3-amino- 
piperidin-1-yl)-xanthin und . . 

(38) 1 -[(1 -Naphthyl)methyl]^-methyl-7-(3-methyl-2-buten-1 -yl)-8-(3-amino-pipeiidin- 
1-yl)-xanthin 

sowie deren Salze. 

14. Physiologisch vertragliche Salze der Verbindungen nach mindestens einem der 
AnsprOche 1 bis 13 mit anorganischen oder organischen SSuren oder Basen. 

15. Arzneimittel, enthaltend eine Verbindung nach mindestens einem der AnsprOche 
1 bis 13 oder ein physiologisch vertragliches SalzgemaB Anspruch 14 neben gege- 
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benenfalls einem Oder mehreren inerten Tragerstoffen und/oder VerdQnnungs- 
mitteln. 

16. Verwendung einer Verbindung nach mindestens einem der Ansprilche 1 bis 14 
5 zur Herstellung eines Arzneimittels, das zur Behandlung von Diabetes mellitus Typ I 

und Typ II, Arthritis, Adipositas, Allograft Transplantation und durch Calcitonin ver- 
ursachte Osteoporose geeignet ist. 

17. Verfahren zur Herstellung eines Arzneimittels gemaii Anspruch 15, dadurch 

10 gekennzeichnet, daR auf nichtchemischen Weg eine Verbindung nach mindestens 
einem der Ansprtiche 1 bis 14 in einen oder mehrere inerte Tragerstoffe und/oder 
VerdQnnungsmittel eingearbeitet wird. 

18. Verfahren zur Herstellung der Verbindungen der allgemeinen Formel I gemali 
15 den Ansprilchen 1 bis 14, dadurch gekennzeichnet, daR 

a) zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der R 4 einer der in 
Anspruch 1 erwahnten, Qber ein Stickstoffatom mit dem XanthingerQst verknOpften 
Resteist 

20 

eine Verbindung der allgemeinen Formel 




(HI ). 



R2 



in der 

25 R 1 bis R 3 wie in den AnsprQchen 1 bis 14 definiert sind und 

Z 1 eine Austrittsgruppe wie ein Halogenatom, eine substituierte Hydroxy-, Mercapto-, 
Sulfinyl-, Sulfonyl- oder Sulfonyloxygruppe wie ein Chlor- oder Bromatom, eine 



1 
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Methansulfonyl- oder Methansulfonyloxygruppe darstellt, mit einer Verbindung der 
allgemeinen Formel . • 

. H-R 4 ' (IV), 

5 

umgesetzt wind, in der 

R* einen der fQr R 4 in den AnsprOchen 1 bis 14 definierten Reste darstellt, der Qber 
ein Stickstoffatom mit dem Xanthingerilst der allgemeinen Formel I verkndpftist, 

.10 oder 

b) zur Herstellung von Verbindungen der allgemeinen Formel I, in der R 4 gemali der 
Definition nach Anspruch 1 eine Aminogruppe oder eine gegebenenfalls im Alkylteil 
substituierte Alkylaminogruppe enthSIt, 

15 : >\ 

eine Verbindung der allgemeinen Formel 



O R 3 




R2 

in der R 1 t R 2 und R 3 wie in den AnsprOchen 1 bis 14 definiert sind 
20 und 

R 4 " eine N-tert.-Butyloxycarbonylaminogruppe oder eine N-teit-Butyloxycartoonyl-N- 
alkylaminogruppe enthalt, wobei der Alkylteil der N-tert.-Butyloxycarbonyl-N-alkyI- 
aminogruppe wie in den AnsprOchen 1 bis 4 definiert substituiert sein kann, 

25 entschQtzt wird, 

oder 



( 
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c) zur Herstellung einer Verbindung der allgemeinen Formel I, in der R 2 gemaRder 
Definition nach Anspruch 1 ein Wasserstoffatom darstellt, 

eine Verbindung der allgemeinen Formel 

5 




(VI), 

in der R R 3 und R 4 wie eingangs definiert sind und R 2 ' eine Schutzgruppe wie eine 
Methoxymethyl-, Benzyloxymethyl-, Methoxyethoxymethyl- oder 2-(TrimethyIsilyl)- 
10 ethyloxymethyl-Gruppe darstellt, 

entschQtzt wird; 

wobei eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Amino-, 
15 Alkylamino- oder Iminogruppe enthSIt, mittels Acylierung oder Sulfonylierungin eine 

entsprechende.Acyl- oder Sulfonylve* I Obergefuhrt 

: - werd§n kann, p .li v -vv • ;'.;-•>. -"^ > y: ... 

eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Amino-, Alkyl- 
20 amino- oder Iminogruppe enthflt, mittels Alkylierung oder reduktiver Alkylierung in 
eine entsprephende Alkylverbindung der allgemeinen Formel I Obergefphrt werden 
kann, .. .< , 

eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Nitrogruppe enthait, 
25 mittels Reduktion in eine entsprechende Aminovertyndung QbergefQhrt werden kann, 
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eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Iminogruppe ent- 
halt, mittels Nitrosierung und anschlieftender RedukBon in eine entsprechende,N- 
Amino-iminoverbindung QbergefUhrt werden kann, Jt , 

eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine C^-Alkyloxy- 
carbonylgruppe enth§lt* mittels Esterspaltung in die entsprechende Carbpxy- ; 
verbindung Obergefiihrt werden kann, ) r :^ - 

eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, in der R 1 eine Carbonyl- 
gruppe enthdlt, diese beispielsweise mittels Reaktion mit Hydroxylamin in ein ent- 
sprechendes Oxim der allgemeinen Formel I Qbergefflhrt werden v kann, : < : r 

eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Carboxygruppe 
enthalt, mittels Veresterung in einen entsprechenden Ester der allgemeinen Formel I 
ubergefQhrt werden kann oder 

eine so erhaltene Verbindung der allgemeinen Formel I, die eine Carboxy- oder 
Estergruppe enthalt, durch Umsetzung mit einem Amin in ein entsprechendes Amid 
der allgemeinen Formel I UbergefQhrt werden kann. 
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